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SUR QUELQUES POINTS RELATIFS 


a Vaction pathogene de lamibe Hysenténque 


Par M. CH. DOPTER 


Médecin-major de 2¢ classe, professeur agrégé au Val-de-Grace. 
(Travail du Laboratoire de Baclériologie du Val-de-Grace.) 
(Avec la pl. XIII.) 


Les travaux de Kartulis', Kruse et Pasquale ?, Coun- 
cilman et Lafleur * etc., ont contribué a isoler du groupe des 


dysenteries une forme de cette affection sévissant particuliére- 


ment dans les pays chauds : la dysenterie amibienne. Elle est 


causée par l’action pathogéne d’une amibe spéciale, ’ameba 
dysenterie ou Entameba histolytica, de Schaudinn. 

Ces amibes particuliéres peuvent étre constatées dans les 
selles; on les retrouve dans le fond des ulcéres qui caractérisent 
anatomiquement cette dysenterie et la différencient de la dysen- 
terie bacillaire (ulcéres profonds, 4 bords décollés et surplom- 
bants, en bouton de chemise). En dehors des ulcéres, elles se 
rencontrent dans la sous-muqueuse, éventuellement dans les 
couches musculaires; quelques auteurs les ont décelées dans 
la muqueuse, mais exceptionnellement. 

C’est sans doute en raison de ‘ce dernier fait que les avis 
sont encore trés partagés sur le mode et le lieu de pénétration 
des amibes dans la paroi intestinale. Pour Kartulis, Kruse 
et Pasquale, qui n’ont jamais constaté de parasites dans la 
muqueuse, l’amibe dysentérique s’introduirait directement dans 
la tunique moyenne; la elle contribuerait & former de véritables 


abeés ne tardant pas a s’ulcérer et & se faire jour a travers la 


4. Kantuuis, Centralblatt fur Bacteriologie, 1891, p. 365. 
2. Kruse Et Pasguate, Zertschrift fir Hygiene, 1894. 
3. CouNCILMAN ET LarLEur, The John Hopkins Hospital Reports 1891, p. 395. 
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muqueuse. Councilman et Lafleur l’ont vue dans la muqueuse, 
mais, conclusion inattendue, il leur parut vraisemblable 
d’admettre qu’aprés avoir pullulé dans la sous-muqueuse et y 
avoir causé des désordres, elle envahit secondairement la 
muqueuse de la profondeur vers la surface. 

A la vérité, les intestins examinés par les auteurs précédents 
étaient peu favorables a la rigueur de l’interprétation; les altéra- 
tions y étaient de date trop ancienne, et les délabrements trop 
considérables : la plupart des amibes siégeaient dans la sous- 
muqueuse, occupant le fond des ulcéres largement ouverts dans 
la cavité digestive, et rares sont, en semblable circonstance, les 
parasites perceptibles dans les lambeaux de muqueuse nécrosée, 
abrasée & la faveur du processus ulcératif sous-jacent. Pour 
saisir sur le fait le mécanisme de pénétration de l’amibe, il con- 
vient donc d’observer les lésions récentes : mais celles-ci sont 
exceptionnelles chez les dysentériques. C’est pour cette raison 
que Jiirgens ‘ a cherché & résoudre le probléme par lVexpéri-- 
mentation : observation de lésions jeunes le conduisit & con- 
clure que linvasion parasitaire s’effectuait par la muqueuse, et 
que lamibe y pénétrait par lorifice des tubes glandulaires. 
Mais ces données expérimentales étaient-elles applicables a 
Vhomme? C’est ce qu'il importait de déterminer. 


I 


LIEU DE PENETRATION DE L AMIBE 


L’examen de deux cas de dysenterie amibienne terminés par 
la mort en pleine évolution aigué m’a permis d’étudier des 
Iésions trés récentes, presque a leur début, et de fixer leurs carac- 
teres. 

Les piéces ont été fixées dans Valcool, puis débitées en 
coupes sériées. La coloration a été faite au moyen de la thio- 
nine, avec différenciation par lacide oxalique & 1 0/02. 

Dans les phases les plus avancées du processus, les uleéra- 


tions sont profondes, et la muqueuse décollée laisse & nu la 


1. Jurcens, Beobachtungen u. Untersuchungen tiber d. Ruhr. Berlin, 1902. 

2. Les coupes étaient recouvertes de la solution de thionine phéniquée de 
Nicolle pendant 12 4 20 minutes, puis plongées dans une solution d’acide oxali- 
que &1 ou 20/0. Dans ce liquide, la différenciation s’effectuant rapidement, il 
convient de la suivre au microscope; on larréte quand le noyau des amibes a 
pris une teinte violette; on achéve ensuite la décoloration par Valeool absolu 
(xylol et montage dans le baume). 
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sous-muqueuse et les couches musculaires. Les amibes sont 
perceptibles sur les bords des ulcéres; dans la profondeur, on 
les voit s’insinuer jusque sous la séreuse péritondéale. L’étude 
de ces altérations ne donne place & aucune interprétation 
concernant la pénétration des parasites. 

A un stade plus rapproché du début et sur certaines 
coupes ot la muqueuse parait intégralement conservée, on con- 
state des foyers de nécrose dans l’épaisseur de la sous-muqueuse 
vascularisée et cedématiée. Les limites extérieures de ces foyers 
sont assez nettement tranchées; la partie centrale peut ou non 
avoir subi un commencement de fonte granuleuse. Au milieu 
de ce tissu dont les éléments histologiques sont méconnais- 
sables et fixent mal la matiére colorante, on trouve des amibes 
en abondance variable, mais nombreuses surtout au centre. La 
muqueuse apparait intacte, présentant seulement du catarrhe 
glandulaire, une légére infiltration de la trame conjonctive et 
une vascularisation habituellement prononcée. 

Devant semblables figures, ou l'abcés sous-muqueux est en 
voie de formation ou déja constitué, et le tissu environnant en 
état d'intégrité relative, sinon absolue, il semble bien que l’on 
puisse localiser dans la sous-muqueuse le début de l’évolution 
ulcéreuse. Mais, sur les coupes voisines, 1 n’en est plus ainsi : 
ce tissu de nécrose, au lieu d’étre nettement isolé, s’étend plus 
ou moins loin, gagne, puis détruit la muscularis mucosae, et 
aussi la muqueuse elle-méme sur toute sa hauteur, venant 
ainsi affleurer 4 la partie la plus superficielle de la membrane; 
des amibes sont visibles alors jusque dans la muqueuse propre- 
ment dite. I] est & remarquer, toutefois, que I’étendue des lésions 
de la muqueuse est bien minime, en comparaison de celles qui 
atteignent la sous-muqueuse : volumineuse et large dans la 


Par ce procédé, di & un auteur américain dont je n’ai pu retrouver le nom, 
tous les éléments histologiques de la préparation, cellules glandulaires, cellules 
conjonctives, leucocytes, etc., sont colorés en bleu, le noyau ayant pris élective- 
ment Ja matiére colorante; seuls les noyaux des amibes sont colorés en rouge 
yiolacé; leur protoplasma est bleu clair. La répartition de ces parasites dans la 
coupe est ainsi des plus aisées & percevoir, et leurs rapports avec les lésions 
s’observent beaucoup plus facilement qu’avec tous les procédés usités. Cette méthode 
contribue encore a établir nettement que les figures représentant les amibes ne sont 
pas dues & des cellules humaines modifiées (Babes), interprétation qui engagea 
longtemps Jes auteurs & refuser de voir dans les amibes l'agent pathogene de 
cette variété de dysenterie. 

La coloration élective précédente ne peut ¢tre obtenue que si les picces sont 
fixées & Valcool. Les résultats sont nuls avec fixation par le sublimé acétique. 
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tunique moyenne, la nécrose se continue dans la muqueuse 
sous la forme d’une trainée rétrécie, et l’ensemble rappelle 
assez bien l’aspect dit « en bouton de chemise » des ulcéres 
définitivement constitués. / 

La localisation sous-muqueuse de ces foyers de nécrose n‘est 
done qu’apparente; elle ne peut dés lors étayer Yopinion qui 
admet la pénétration de l’'amibe par la sous-muqueuse. Leur 
étendue et leur développement plus considérables en cette partie 
de la tunique, ne sauraient étre une preuve plus valable : ces 
lésions sont en effet plus marquées a la surface qu’a la profondeur, 
de date plus ancienne au niveau de la muqueuse que dans les 
foyers élargis s €panouissant sous la muscularis mucose. Si les 
amibes sont moins nombreuses & la surface, la destruction des 
éléments histologiques y est plus compléte, alors que le 
processus ulcératif ne se constate pas dans la sous-muqueuse. 
Bien plus, en certaines régions de la muqueuse, les Iésions 
peuvent étre déja trés accusées, alors que dans la tunique 
moyenne, les amibes, éparses, disséminées, venant sans doute 
d’y faire irruption, n’ont pas encore constitué l’altération nécro- 
biotique qui les accompagne habituellement. 

On peut donc déja admettre que l’amibe parait se cantonner 
d’abord dans la muqueuse, avant de passer dans la sous- 
muqueuse. La preuve en est définitivement fournie par l’examen 
des altérations plus récentes encore : 

Dans les parties les moins atteintes, en effet, malgré les 
lésions opérées, sans doute a distance (congestion, cedéme), la 
sous-muqueuse est dépourvue d’amibes; les parasites s¢égent 
exclusivement dans la muqueuse : 

Sur des espaces trés limités de cette dernigre, voisins de 
régions restées saines, ou légerement hyperémiques, on constate 
des altérations toutes récentes. A la surface, le tissu glandulaire 
normal et la trame conjonctive sont remplacés par une masse 
vitreuse, amorphe ot des amibes se montrent disséminées ou 
agglomérées avec leur aspect habituel. Vers la partie moyenne 
et dans la couche profonde, les glandes et leurs canaux sont 
perceptibles; mais I’épithélium sécréteur est disloqué, mal 
coloré; refoulé vers lorifice des glandes, il ne tapisse plus le 
fond des culs-de-sac, qui sont comblés par des amas de parasites. 
Ces amibes peuvent encore se rencontrer dans la lumiére du 
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canal, ou bien entre I’épithélium et la membrane basale; on les 
voit encore dans les mailles du tissu conjonctif, infiltré et vascu- 
larisé & Vexcés. Leur abondance s’accuse au fur et & mesure que 
l'on se rapproche de la muscularis mucose devant laquelle elles 
s'arrétent, du moins a ce stade (pl. XIII, fig. 1 et 2), respectant 
ainsi les membranes sous-jacentes. 

De l'étude de cette phase initiale, il ressort nettement que, la 
tunique interne participant seule au processus amibien, & |’ exclu- 
sion compléte des tuniques sous-jacentes, /a pénétration de 
Lamibe seffectue par la muqueuse. Cette conclusion est en 
étroite concordance avec les constatations similaires faites par 
Jiirgens dans la dysenterie expérimentale du chat. 

Il reste & déterminer comment s’opére cette pénétration. 


il 


MODE DE PENETRATION DE L AMIBE 


Malgré les investigations réitérées sur l’intestin des dysenté- 
riques précédemment étudiés, je n’ai pu saisir sur le fait la 
pénétration du parasite dans la muqueuse. J’ai di procéder a 
cette recherche sur des piéces de dysenterie expérimentale. 

On sait que les selles glaireuses de la dysenterie amibienne, 
lorsqu’elles sont inoculées au chat, par la voie gastrique ou 
rectale, communiquent & cet animal une dysenterie typique. 
Trois chats adultes ont été infectés par la voie rectale, et sacri- 
fiés le jour méme ou la premiére selle mucoso-sanglante était 
constatée. Le gros intestin, ne présentant pas encore d’ulcération 
mais uniquement de l’hyperémie localisée, a été immédiatement 
fixé dans l’a!lcool, puis, aprés inclusion, débité en coupes sériées 
comme les intestins humains : le méme procédé de coloration a 
été employé. 


A cette phase initiale de la maladie, les amibes se rencontrent 
uniquement dans la muqueuse, qu’elles ont envahie en des points 
trés limités, et se cantonnent de préférence dans les culs-de-sac 
lieberkiihniens; les seules altérations, constatées dans le voisi- 
nage, consistent en un léger état inflammatoire, hyperémique, 
avec cellules glandulaires. Telle est l’apparence générale, mon- 
trant ici encore, comme l’avait vu Jiirgens, l’invasion primitive 
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de Ja muqueuse. Jurgens estime que cet envahissement s’effectue 
par les orifices et la cavité des glandes. De fait, sur certaines 
préparations, ou l’épithélium glandulaire est assez bien conservé, 
Vamibe se décéle dans la lumiére du canal, avant que les cellules 
du cul-de-sac paraissent altérées. 

Mais certaines figures permettent d’envisager autrement le 
mode d’accés du parasite, et le mécanisme des Iésions qu'il 
provoque. 

En certains points, trés rares d’ailleurs, on constate & la 
partie la plus superficielle de la muqueuse, des amas d’amibes, 
siégeant, non pas dans les canaux des glandes, qui d’ailleurs 
n’ont subi encore aucune atteinte, macs dans le tissu conjonctif, 
sous-épithélial et interglandulaire. Grace & la technique des 
coupes en série, j'ai pu saisir sur le fait Pirruption du parasite a 
travers la barriére épithéliale. La fig. 3 montre, en effet, 
entre deux portions de cet épithélium dont les éléments cellu- 
laires ont proliféré, une solution de continuité de ce tissu de 
revétement. Des amibes sont perceptibles en regard de cette 
bréche ouverte. La, dans la trame conjonctive, elles provoquent 
un appel de leucocytes issus des vaisseaux hyperémiés du voisi- 
nage. 

Quand de la surface on se dirige vers la profondeur, on 
rencontre de-ci de-la quelques amibes situées toujours entre des 
glandes et non a leur intérieur. En un point cependant, deux 
parasites sont accolés & la face interne de la membrane basale, 
ayant refoulé l’épithélium resté encore intact vers le centre du 
canal glandulaire. 

Ce fait montre & l’évidence que, si ’amibe peut pénétrer et 
pénetre dans Vintérieur d’une glande, elle le fait de dehors en 
dedans, en traversant la membrane basale, & la faveur de ses 
mouvements propres. Cette constatation est d’ailleurs en concor- 
dance manifeste avec la présence prédominante des amibes 
dans le fond des culs-de-sac, 2 une phase plus avancée. Sil en 
est cependant que l'on décéle dans l’intérieur du tube glandulaire, 
il est infiniment vraisemblable qu’elles y sont parvenues grace a 
Ja destruction de quelques cellules, opérée par le parasite lui- 
méme, 

Plus profondément encore, les amibes poursuivent leur route 
dans le tissu conjonctif, et peuvent ainsi rapidement atteindre 
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les régions voisines de la muscularis mucose ; la, elles subis- 
sent dans leur progression un temps d’arrét, et se miultiplient 
avant de la franchir. Parfois, cependant, si un follicule clos se 
trouve aux alentours, elles l’envahissent rapidement (fig. 3), 
subissant ainsi vis-a-vis du tissu lymphoide un véritable appel 
électif. 

En somme, ce qui domine dans l'étude de cette Iésion ini- 
tiale, c’est, aprés la perforation de la barriére épithéliale de la 
muqueuse, la marche progressive de l’amibe par la vote con- 
Jonctive; elle s’en écarte secondairement pour pénétrer par la 
membrane basale dans les glandes, ot elle localise momenta- 
nément son ceuvre de destruction, pour la poursuivre ultérieu- 
rement dans les pans plus profonds. 


It 


PATHOGENIE DES ALTERATIONS PROVOQUEES PAR L AMIBE 


La destruction des tissus qu’elle envahit, tel est en effet 
Yaboutissement fatal des désordres provoqués par la pullulation 
amibienne. Mais comment s’opére-t-elle ? 

Un coup d’ceil général sur des altérations avancées montre 
une nécrose des éléments histologiques avec lesquels le parasite 
a été en contact, une véritable fonte purulente précédant la for- 
mation des ulcéres. Méme a une phase plus récente, partout ot 
Von trouve des amibes, on trouve de la nécrose; celle-ci semble 
donc indissolublement liée & laprésence de ce protozoaire. Mais 
les cas otla lésion est constituée ne sont pas favorables & l’ana- 
lyse des phénoménes qui accompagnent l’invasion amibienne; le 
début de cette derniére est encore seul capable de mieux éclai- 
rer a cet égard ; 

Dans les régions ow il est donné de saisir la pénétration de 
Vamibe & travers I’épithélium intestinal, on constate d’abord une 
prolifération épithéliale avec catarrhe glandulaire, s’étendant 
sur des espaces assez éloignés, puis l’accumulation un peu dif= 
fuse d’éléments leucocytaires, enfin, une hyperémie marquée 
de la muqueuse et méme de la sous-muqueuse. Tous ces phé- 
noménes traduisent assurément une réaction de défense contre 
linvasion parasitaire. Is restent tels dans les régions distantes 
du point de pénétration, mais ne tardent pas & se modifier au 
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voisinage immédiat de l'amibe; tous les tissus qu'elle aborde : 
trame conjonctive, glandes etc., leucocytes méme, sont frappés 
de lésions dégénératives & des degrés différents. Ces altérations 
sont particulitrement perceptibles sur certains follicules clos 
(fig. 3) récemment envahis par les amibes. Les derniéres s’ac- 
cumulent au centre du follicule qui tend a s’abcéder, et se 
relient & la périphérie, par des trainées incolores, formées d’élé- 
ments nécrosés; il semble que sur {le parcours quelle a suivi, 
Vamibe laisse derriére elle cette trace de son passage, qui s’ac- 
cusera plus tard, par la fonte des cellulesatteintes. Enfin l'étude 
de l’épithélium glandulaire montre a quel point la méme action 
s’exerce sur les cellules qui le constituent. 

C’est peut-étre enraison de cette puissance nécrosante que 
Vamibe peut perforer les membranes réputées aussi résistantes 
que la basale des glandes de Lieberkiihn; il semble que l’amibe 
assure ainsi aux tissus qu elle veut attaquer une certaine friabi- 
lité, lui permettant de triompher plus aisément des résistances 
qui lui sont opposées. 

En résumé : Réaction de défense locale et a distance, puis 
nécrose rapide de tout élément en contact avecl’amibe,tels parais- 
sent étre les phénoménes qui accompagnent linyasion de ce 
parasite dans les diverses tuniques intestinales. 

Quant & dire comment l’amibe opére cette action nécrosante, 
il est difficile d’étre affirmatif; ils’agit sans doute d’une séerétion 
toxique, mais dont l’existence restera hypothétique tant que le 
principe n’en aura pas été isolé. 


lV 


CONCLUSIONS 


L’étude du rdle pathogtne de l'amibe peut se résumer dans 
les propositions suivantes : 

1° L’amibe pénétre dans les parois intestinales par la mu- 
queuse, et non par la sous-muqueuse, comme la plupart des 
auteurs le prétendent; 

2° Elle ne s’engage pas dans les orifices glandulaires, mais 
traverse la barritre épithéliale qui revét la face internede la mu- 
queuse, et se fraye une route dans le tissu conjonctif interglan- 
dulaire. De ce point de pénétration, ’amibe envahit les glandes 


ee eee Me NSE ee fee 


, 


AMIBE DYSENTERIQUE 425 


en traversant la membrane basale de leur épithélium. Suivant 
la voie conjonctive, elle accéde dans la profondeur de la 
muqueuse, et y subit un temps d’arrét avant de franchir la mus- 
cularis mucose, et de faire irruption dans la sous-muqueuse ; 

3° Quand elle pénétre dans un tissu, l’amibe détermine tout 
Wabord, localement et & distance, une réaction inflammatoire 
destinée 4 lutter contre lenvahisseur. Cette réaction est bientét 
suivie, sur tous les points avec lesquels le parasite est en contact, 
d'un processus de nécrose, manifestation constante et essen- 
tielle de son action pathogéne. 


Explication de la Planche. 


Fig. 4. — Verick obj. 2. Oc. 2. 

Intestin humain. Altérations observées au’ début de la dysenterie ami- 
bienne. 

La muqueuse seule contient les amibes. A la surface : nécrose compléte des 
tissus, glandulaire et conjonctif. A la partie moyenne et dans la profondeur : 
glandes altérées, renfermant dans les culs-de-sac des amas d’amibes. 

Sur la droite, tissu glandulaire en hypersécrétion. 

Fig. 2. — Verick obj. 2. Oc. 2. 

Intestin de chat. Lésions au début. Les amibes ont pénétré dans la 
muqueuse sur des espaces trés limités, compris entre des parties saines, 

Destruction nécrotique de la partie la plus superficielle. Altérations des 
glandes ayant subi l’envahissement amibien. 

Fig. 3. — Verick obj. 4. Oc. 2. 

Dysenterie expérimentale du chat. Lésion initiale. 

Pénétration de l’amibe a travers l’épithélium de la muqueuse ; réaction 
inflammatoire dés son irruption. 

Cheminement de l’amibe par la voie conjonctive. 

Pénétration de deux parasites dans une glande, par la membrane basale. 

Envahissement d’un follicule clos par des amibes qui ont laissé derriére 
leur passage deux trainées de nécrose. 
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BACTERIOLOGIE DES GASTRO-ENTERITES INFECTIBUSES 


Par HENRI POTTEVIN 


I 


Des travaux aujourd’hui nombreux, dont le premier fut celui 
de Gaertner, et dont les plus importants sont les belles recher- 
ches, devenues classiques, de Van Ermenghem ', ont nette- 
ment établi le caractére infectieux des accidents qui surviennent 
assez fréquemment a la suite de absorption de viandes avariées, 
ou provenant d’animaux malades. Abstraction faite du Botu- 
lisme (dont je ne m’occuperai pas ici) qui présente au point de 
vue clinique une physionomie tout a fait spéciale et reconnait 
probablement pour cause le bacille anaérobie découvert par Van 
Ermenghem, les infections alimentaires se traduisent par des 
phénoménes dont la nature et l’évolution sont des plus variables. 


' Tantot elles produisent des symptémes qui rappellent de trés 


prés la fiévre typhoide, tantét elles évoluent sans fiévre, don- 
nant dans certains cas extrémes limpression d'une attaque fou- 
droyante de choléra. Seule la gastro-entérite se manifeste d'une 
facon constante. Malgré la diversité des formes cliniques, l’ana- 
lyse bactériologique a conduit dans tous les cas étudiés, & incri- 
miner des microbes qui sont sinon identiques, du moins 
extrémement voisins. Le premier, le B. Entertditis fut découvert 
par Gaertner * en 1888 & Voceasion d’accidents survenus & 
Frankenhausen chez des individus qui avaient consommé la 
viande d’une vache abattue alors qu'elle était atteinte d’une 
diarrhée intense, les autres ont été isolés et décrits & Voecasion 
daccidents analogues par Gaffky et Paak *, par Van Ermen- 
ghem *, par Hermann *, etc.... On trouvera une excellente mono- 


1. Voir VAN Ermencuem, Bull. Acad. Méd. belge, 1892: Revue ad’ Hygiene, 1896; 
Contribution a Vétude des Intoxications alimentaires, Paris, Carré et Naud, 1897. 

2. GAERTNER, Semaine médicale, 1888. 

3. Garry et Paax, Annales de U'/nstitut Pasteur, 1890. 

4. VAN ERMENGHEM, Loc. cit. ; 

5. Hermann, Archives de médecine expérimentale, 1899. 
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graphie de ces microbes dans l'article écrit par Van Ermenghem 
pour le traité de Bactériologie de Kolle et Wassermann... 2¢ vol., 
p- 937. 

Dés lorigine, l’analyse des circonstances dans lesquelles les 
accidents s’étaient produits a fait admettre que la présence du 
microbe spécifique dans la viande devait s’expliquer, au 
moins dans la plupart des cas, par le fait quil était 
lagent d’une maladie infectieuse dont l’animal souffrait au mo- 
ment de l’abatage : pourtant, on n’a pu, jusqu’ici, mettre & la 
charge du B. Enteriditis aucune des nombreuses formes de sep- 
ticémie ou de pneumo-entérite du bétail. Il est vrai que la bac- 
tériologie de ces affections est encore pleine d’obscurités et ne 
saurait guére fournir matiére & des comparaisons utiles; excep- 
tion faite pour celle de la pneumo-entérite des pores (Hog-Cho- 
léra) que les travaux de ces derniéres années ont, on peut dire, 
complétement éclairée '. 

La pneumo-entérite du pore comprend deux affections dis - 
tinctes : la pasteurellose et la peste, qui doivent étre liées par 
certaines circonstances étiogéniques car on les trouve le plus 
souvent associées. La Pasteurella du pore est un coccobacille 
immobile,extrémement voisin du microbe du cholera des poules : 
Le microbe de la peste porcine est un bacille mobile, trés ana- 
logue au B. Enteriditis. 

En 1895, G. Pouchet ayant eu a expertiser des fragments 
dune viande de pore incriminée comme origine d’accidents 
graves (une cinquantaine de malades et un mort), put dégager 
de son étude les conclusions suivantes : 

Crs ine 4° L’examen microbologique a permis d’en isoler (de la 
viande analysée) une bactérie spéciale qui a été identifiée, apres 
expérimentation physiologique répétée, avec le coccobacillus 
suinum de M. Metchnikoff, bactérie spécifique de la pneumo-en- 
térite infectieuse des porcs. 

5° Les renseignements recueillis sur notre demande par 
M. le juge d’instruction de D.... les symptémes observés sur les 
animaux malades, l’évolution et la durée de la maladie, concor- 
dent exactement avec les faits précédents. 


4. V. Nocaro et Leciatncue, Maladies microbiennes des animaux, 3° édition. 
Tome [er, p. 457 et suiv. 


Ir ct aA Le) 
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Les accidents étudiés en détail dans les rapports de 
MM. les D's E... et G... sont bien attribuables a une seule et méme 
cause et doivent étre rapportés & Vingestion de substances ali- 
mentaires rendues toxiques tant par la présence des produits 
élaborés par la bactérie pendant sa pullulation, que par la bac- 
térie elle-mémeé *. 

De ce qui précede résultent évidemment, pour hygiéniste, 
des indications précieuses sur la nature des viandes quil y a 
lieu de surveiller et de proscrire, mais la question sétend et 
prend un intérét bien plus vif si on rapproche le B. du Hog- 
Choléra et leB. Enteriditisd autres microbes découverts et décrits 
dans ces derniéres années, & la suite des travaux de Gwyn et 
Cushing * les Paratyphiques ‘. 

Les paratyphiques ont été le plus souvent trouvés au liew et 
place du B. Typhique dans le sang ou les selles de malades qui 
cliniquement faisaient une fiévre typhoide, et la réaction d’ag- 
glutination a montré quils étaient bien les agents infectieux de 
la maladie. Ils présentent avec les bacilles du Hog-Cholera et 
ceux des empoisonnements par la viande, desressemblances frap- 
pantes qui ont tout de suite attiré attention des bactériologistes. 
Elles ont été relevées et précisées au point de vue des caractéres 

microscopiques, culturaux et d’agglutination par Smith et Reagh, 
par von Drigalski®, par Trautmann’. Smith et Reagh ont noté en 
outre, comme commune 8 tout ce groupe de bactéries, la pro- 
priété de faire fermenter le dextrose avec production d’un abon- 
dant dégagement de gaz constitués par un mélange d’hydrogéne 
et d’acide carbonique. Pour Trautmann’*, l’empoisonnement 
typique par la viande est la forme subaigué, le paratyphus la 
forme suraigué, d’une infection qui dans son étiologie est une et 
due aux bacilles d’une méme famille °. 


1, Poucnet, Bactériologie appliquée & la médecine légale. nantes (eee 
publique, 1878, p. 209. 

2. Gwyn, John Hopkins Hospital Bulletin. 1898, vol. IX, p. 54. 

3. Cusninc. John Hopkins Hospital Bulletin, 1900, vol. XI, p. 156. 

4. Voir pour la Bactériologie des Paratyphiques, Kayser, Centralbl. fiir Backt. I. 
Origin. T. XXXV, nov. 1903. 

5. Smita et Reacu, Journ. of. med. Research. T. 1X, 1903. 

6. Von Drigatskt, 2. Koch's Zeischrift., p. 404-409. 

7. Trautmann, Zeitschrift fur. Hyg., nov. 1903. 

8. Trautmann, Zettschrif. fiir, Hyg., février 1904. 

9. D’'aprés Reep et Cannot (cité par Nocard et Leclainche, v. sup.), le B. icte- 
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Si le méme agent infectieux peut produire la pneumo-enté- 
rite du porc, la gastro-entérite et Vinfection paratyphique hu- 
maine, il ne sera plus suffisant de surveiller les viandes 2 


ie ; ; 
Vabattoir. Comme il se trouve en abondance dans les feces des 


animaux malades, on devra s’attendre ile voir envahirla ferme 
et de la se répandre avec le lait. avec les eaux de surface qu i 
vont souiller les sources prochaines, ete., pour propager au loin 
la contagion. Un probléme nouveau d’hygiéne surgit qui sollicite 
Vattention des vétérinaires et des médecins. Etant donné son 
importance et le caractére délicat des mesures que sa solution 
peut entrainer on ne saurait serrer de trop prés la question de 
Videntification ou de la différeneiation des germes en cause : c’est 
& nos connaissances sur ce point que je vais m’efforcer d’ap- 
porter une contribution. 


I 


En octobre 1904, j’ai été appelé & expertiser les restes d’un 
jambonneau incriminé & loccasion d’accidents graves survenus 
dans une commune voisine du Havre, 4 Graville-Sainte-Hono- 
rinet; jen ai isolé un bacille que j’ai pu caractériser comme 
cause probable des accidents. Je donnerai la description de ce 


roides de Sananelli, et d’aprés Schottmiller (cité par Trautmann, v-. sup.),l’agent 
infectieux dans nombre de cas de choléra-nostras, seraient des bacilles du méme 
groupe. 

4. Le 23 octobre, la famille M... a mangé, & son repas du soir, une partie d'un 
jambonneau acheté le matin méme au marché du Havre. La femme M..., 43 ans; 
son fils Arséne, 20 ans; son fils Albert, 11 ans; sa fillette Yvonne, 4 ans; ont 
mangé du jambonneau : ils ont été pris, dans la matinée du 24, de douleurs de 
ventre avec frisson, puis de vomissements et d’une diarrhée profuse qui s’est 
montrée particulitrement grave et persistante chez la femme M... et sa filletté 
Yvonne. La femme M... est restée alitée jusqu’au 5 novembre. Un sieur L.... 
pensionnaire de la famille M..., n’a pas mangé de jambonneau le 23 octobre, il en 
a mangé le 24 & son repas du soir : le 25 au matin, il se rend 4 son travail, mais 
vers huit heures du matin il commence a avoir mal a la téte, peu de temps 
apres il ressent des coliques, puis de fréquents besoins d’aller a la selle : la 
diarrhée devenue rapidement profuse a duré 48 heures. Lorsque le docteur 
Desmontils, & l’obligeance duquel je dois ces renseignements, vit L... pour la 
premiére fois, le 26 octobre au matin, alors qu'il commengait déja a aller mieux, 
il lui trouva les traits tirés, le nez pincé, la voix éteinte, le pouls faible et pré- 
cipité. Le malade ne put reprendre son travail que le 5 novembre. 

Le sieur M..., 50 ans; sa fille Juliette, 4 ans; et une demoiselle L..., 27 ans, ont 
partagé les repas de la famille le 23 et le 24 octobre, mais n’ont pas mangé de 


ambonneau; aucun d’eux n’a été malade. 
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microbe en m’attachant surtout a I’étude de ses fonctions biochi- 
miques et des relations qui existent, au point de vue desdites 
fonctions entre lui et les organismes que nous avons précé- 
demment envisagés : B. Enterditis, B. Paratyphique, B. du Hog- 
Choléra. 

Pour exposer l’origine de mes recherches et le résultat de 
mes premiéres constatations, je ne saurais mieux faire que de 
reproduire, par extraits, le rapport que j adressai 4 M. Jacquot, 
juge d'instruction, qui m’avait commis. 

« Le 31 octobre 1904, j’airecu de M. le commissaire de police 
de Graville un échantillon de jambonneau saisi le 28 octobre 
chez les époux M... et j'ai procédé & son analyse. 

Au moment ot il m’est remis, le jambonneau est en partie 
envahi par les moisissures, il a pris la teinte brune des viandes 
halées, il a ’'odeur de saumure propre au jambonneau frais, 
avec une pointe de moisi. 

Pour vérifier la toxicité, j’al pris environ 5 grammes de jam- 
bonneau, je les ai broyés dans 10 grammes d'eau stérile, le 
liquide a été ensuite séparé par filtration. 2 grammes de liquide 
filtré inoculés & un cobaye, sous la peau, ont amené la mort en 
moins de 24 heures; une souris qui avait requ, sous la peau, 
4/2 gramme du méme liquide est morte en 18 heures. 

L’analyse bactériologique m’a permis d’isoler : 

4° Du jambonneau lui-méme; 

2° Du sang du cobaye mort. 

Un microbe qui, cultivé a l'état pur, tue le cobaye avec les 
lésions méme produites par le liquide de broyage du jambon- 
neau. 

Je me suis proposé de rechercher si le sang des mem- 
bres de la famille M... et du sieur L... se montrerait agglutinatif 
vis-a-vis du microbe que jai isolé du jambonnean et auquel 
jattribue son action nocive. Comme contréle, jai examiné au 
méme point de vue le sang fourni par 12 personnes différentes. 

Le résultat de ces essais est consigné ci-dessous. 
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Sang recueilli le 7 novembre agglutine & 1/200 
Femme M. = _— 48 — _ a 1/4100 
hee Ri se —  a4/400 


Veoune W Sang recueilli le 7 novembre agglutine & 1/500 
fae — = ees =e a 4/50 


Lemna ss { Sang recueilli le 29 novembre agglutine a 4/50 

Des 12 échantillons de sang que j’ai examinés comme 
contréle, aucun ne s'est montré agglutinant méme & la dose de 
1 pour 25. 

De ces constatations, en particulier de l’existence d’un pou- 
voir agglutinant élevé dans le sang de la femme M... et de sa 
fillette Yvonne (qui au dire des témoins ont été les plus grave- 
ment atteintes) je tire la conclusion que les accidents survenus” 
chez ces malades sont bien dus 4 l’ingestion du jambonneau qui 
a été soumis & mon expertise. 

Cette conclusion est d’ailleurs corroborée par l'ensemble des 

circonstances qui ont accompagné l’empoisonnement (nature et 
évolution des symptémes : les personnes qui ont partagé le 
repas de la famille le dimanche soir, mais n’ont pas mangé de 
jambonneau n'ont pas été malades, etc.); elle est conforme a 
Vopinion émise dés lorigine par les docteurs Bellest et Des- 
montils, qui ont été appelés a soigner les malades. 
Le microbe tiré du jambonneau, bacille H, se présente sous 
la forme d’un batonnet dodu, long de 1.5 4 3 uw. Dans les cultures 
jeunes, en bouillon, il est en articles isolés ou réunis par deux, 
il ne donne pas de longs filaments. I] est mobile et posséde des 
cils assez nombreux (6 4 10) répartis sur tout son pourtour. Il 
se colore bien par toutes les couleurs d’aniline et ne prend pas 
le Gram. Il ne donne pas de spores. 

En bouillon, le bac. H, se développe bien & la température 
de 33° sans manifester grande tendance a former des voiles 
superficiels; au bout d’un jour ou deux, ses cultures dégagent 
une odeur spéciale trés nette, ne rappelant en rien l’odeur féca- 
loide des cultures de B. cold. Il ne produit pas d’indol. 

Sur gélatine, les colonies sont transparentes, découpées, 
assez semblables 4 celles du B. typhique; par piqure il donne 
une culture assez épaisse en surface et qui se prolonge le long 
de la piqtre ow elle prend a la longue une teinte brune; — la 
gélatine n’est pas liquéfiée. 
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Sur gélose en stries, on obtient. au bout de 24 heures a 32, 
une culture formant une couche luisante qui plus tard, devient 
épaisse et crémeuse. Sur pommede terre la culture se fait bien; 
elle est assez épaisse, de teinte jaune clair au début, brune plus 
tard. Le lait constitue un excellent milieu de culture; il n’est 
jamais coagulé; au bout d’une dizaine de jours d’étuve, il perd 
son aspect spécial, devient plus clair et d’une teinte jaune pale, 
il est alors trés alcalin. 

Le bacille H pousse bien sur les milieux additionnés de 
cristal violet et je me suis trés avantageusement servi, pour sa 
recherche dans les selles, d’une gélatine ayant la composition 


suivante : 
Bouillon. Martin: Metre sos erccke ree ieee nara eerie 1000 
Gélatimeng (2: Aetna hoe seiko ee Seen site sa OD 
Solution de cristal violet 40 gr. 1 0/0............... AQSES CS 
BEYER) Semin GR AdGir Ded oer JODO uS aon1 den OOo ed ce 20 gr. 
Soudela 1020/00 eee Pa stinisbe PHO eN Garo A sk AoE 2 Ca. 
MOUPMCSOLA I meso a roel icra Seer itaretstotos ser mteteee smioss OS. 


Les colonies qui se développent en surface forment des 
plaques de couleur violette dont la teinte se maintient longtemps 
sans tendances a virer au rouge ni au bleu : celles qui poussent 
en profondeur et gagnent la surface se développent au-dessus 
d’elle, formant des boutons en saillie qui, vus par transparence, 
présentent l’aspect de perles brillantes d’une belle teinte violet 
évéque. Les unes et les autres sont trés faciles a distinguer 
des colonies rouges de B. coli. 

Ensemencé dans du bouillon Martin neutre étendu de son 
volume d’eau et additionné d’hydrates de carbone & la dose de 
5 0/0, le bac. H. fait fermenter la glycérine, la dulcite, la man- 
nite, le glucose, le galactose, le maltose. La glycérine n’est 
attaquée que trés lentement, sans jamais donner naissance & un 
dégagement gazeux appréciable; avec les autres hydrates de 
carbone au contraire, l’attaque est facile, le milieu devient rapi- 
dement acide et il se produit un abondant dégagement de gaz. 

L’érythrite, le lactose, le saccharrose ne sont pas attaqués. 

Le maltose, le lactose, étaient purifiés par cristallisation et 
vérifiés par leurs constantes physiques : comme. saccharose, j’ai 
employé du sucre blanc de la marque Say. Afin d’éviter une 
hydrolyse possible pendant la stérilisation & V’autoclave, les 
solutions des bihexoses étaient stérilisées par filtration et ajoutées 
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ensuite au bouillon : je me suis assuré que le saccharose et 
le lactose restaient inattaqués, par des dosages a la liqueur de 
Fehling et au polarimétre effectués sur les liquides déféqués 
par la méthode de Patein et Dufau'. ¥: 

Jai étudié en détail la fermentation du glucose et de la 
mannite; mais, comme j’ai étudié aussi au méme point de yue 
les fermentations produites par d’autres microbes (B. Enteriditis, 
B. du Hog-Cholera, paratyphique) et que la comparaison des 
résultats ainsi obtenus constitue la partie la plus importante 
de mon travail,j’exposerai ces résultats ensemble, plus loin, et je 
vais dire tout de suite quelle est l’action du bacille H sur les 
animaux. 

Le cobaye succombe & Vinoculation sous-cutanée d’une 
petite quantité de culture en bouillon, de 24 heures. Dés le pre- 
mier jour, il se forme autour du point @inoculation un cedéme 
étendu, dur et douloureux au toucher. La température s’éléve 
d’abord, puis s abaisse au voisinage dela mort, qui survient dans 
lhypothermie. 


Le 10 décembre 1904, trois cobayes ont été inoculés sous la peau avec une 
culture en bouillon de 24 heures. 
Le cobaye A pesant 375 gr. a recu 1 goutte de culture. 


— B —. 450 — 5 gouttes. — 
— Gc — 460 — 20 — — 
A. B. C. 
SS SSS EES ero 
Temp. Poids. Temp. Poids. Temp. Poids. 
44 déc. matin... 39.5 330 39.8 395 39.7 405 
Ore SOIT. ola 40.3 315, mort le 12 4 34 Trouvé mort le 
43 — matin... 39.5 310 du soir. 12 & midi. 
43 — 3h soir.. 38.2 — 
433 — *# —. 36.2 — 
4133 — @& —, mort. 


Le 13 décembre, un cobaye pesant 395 gr. a recu sous la peau 1 goutte du 
sang du cceur du copaye A délayée dans un peu de bouillon stérile : il a 


donné : 


Temp. Poids, 
4% déc. matin... .. ue : 39.3 385 
fh SOU ec Sa oes 40,0 365 
G15) am SSE oh eects ae 40.5 350 
WF tele ROO cree a kien 2 40.6 345 
AGi =) AOC oot re eeecle 41.0 320 
Geer SON pret avrnetce aerate 40.7 315 
1 ae ae OTYARS 50 WP er ee Oe 40.7 310 
Rie SOL tL tecsustnere aoe 40.6 300 
i ITNLUEEN ; Smile at ese 39.0 305 mort-le 148 dée. au soi). 


1, Paren, GC. R. Soc. Biologic, 1902, p, 13738. ms 
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A Vautopsie, les lésions locales sont trés prononcées; un 
cedéme étendu, membraneux, fait adhérer la peau a la parol 
abdominale, a l'ncision, il laisse,écouler une sérosité sanguino- 
lente, dans laquelle pullulent les bacilles spécifiques. Les lésions 
viscérales sont peu accentuées; les intestins, le rein sont peu ou 
point congestionnés, la rate n’est pas augmentée de volume et 
garde sa consistance normale. J’ai noté la présence constante 
d’un épanchement plus ou moins abondant dans le péricarde et 
souvent aussi de petits infarctus dans les poumons. 

Si la quantité de culture inoculée est trop faible, animal 
résiste. L’cedéme se produit toujours, mais il se résout en un 
abcés qui s’ouvre en laissant écouler un pus épais contenant en 
abondance le bacille H. Sur un cobaye qui avait ainsi résisté, 
jai prélevé, 26 jours aprés l’inoculation, quelques gouttes de 
sang, en coupant un peu du pavillon dune oreille, ilagglutinait le 
bacille H, a 1/150. 

Dans le foie, le rein, la rate et dans le sang, les bacilles se 
trouvent, nontrés abondants, mais décelables&l’examen micros- 
copique et plus aisément 4 la culture. 

La virulence du bacille a diminué par suite de sa conservation 
au laboratoire par des repiquages réguliers sur gélose. A l’ori- 
gine, au mois de novembre 1904, il suffisait d'une goutte de cul- 
ture pour tuer le cobaye; au mois d’avril 190511 en fallait 0c. ¢. 5, 
avec des doses moindres, on n’arrivait qu’& produire des abcés. 

La souris blanche succombe rapidement a injection sous- 
cutanée d’une trés petite quantité de culture, elle est sensible 
aussi 4 l’infection par les voies digestives. 

Ex. Une souris blanche a été nourrie pendant un jour de pain trempé 
dans une culture en bouillon du bac. H. Agée de 24 heures, puis a été mise 


dans un bocal sur du grain et a recu chaque jour un peu de pain trempé 
dans l’eau. 

Deux jours aprés le repas infectant, l’animal parait malade; il demeure 
roulé en boule, le poil hérissé, les yeux collés. Il meurt au bout de 8 jours. 

A Vautopsie, on trouve le tube digestif fortement congestionné dans toute 
son étendue. L'intestin gréle présente par places une teinte hortensia. Le gros 
intestin est rempli d’un liquide jaune verdatre d’ou la culture sur plaques de 
gélatine au cristal-violet lactose permet d’isoler facilement le bacille H. La 
rate est énorme et molle, les reins sont congestionnés. 


Les souris grises succombent aussi 4 Vinoculation sous- 
cutanée, mais j’ai vainement essayé de les infecter par la voie 


as 4. 


oie 


GASTRO-ENTERITES INFECTIEUSES 435 


gastrique en leur faisant manger soit du pain trempé dans une 
culture, soit les vicéres (poumon, cceur, rate) de souris blanches 
ayant succombé al infection. Dans tous les cas les souris grises 
sont devenues malades, perdant leur vivacité, restant tout le jour 
roulées en boule; mais, dans tous les cas, aussi, le malaise a été 
passager et, finalement, elles se sont rétablies. 

Le lapin succombe en 24 heures & l’injection intraveineuse 
de 41 c. c. d'une culture en bouillon. 

Chez le pigeon, Vinjection intra-musculaire d'une petite 
quantité de culture détermine la formation d’un abcés; avec 
4 c. c. on obtient un gros cedéme et la mort survient en 10 ou 
15 jours. 

Le pore est sensible a l’injection par la voie intraveineuse 
et par la voie sous-cutanée. 


Ex. Une truie de 4 mois, pesant 26 kilogr., a recu dans une veine superfi- 
cielle de la cuisse gauche 4 c. c. 5 d’une culture en bouillon de 24 heures. 

Dés le lendemain, l’animal est triste, il refuse de manger, reste blotti, la 
téte enfouie dans sa litiére; peu & peu les symptomes s’amendent et il se 
rétablit. 


Q 3 ‘ tine co ° 

Température le 4¢* jour aprés linoculation. tripe Soin te 
a } TWA .2402 40°,7 

a = oe . a, SOM sia 40°,4 

ie { DARE ers 40°,0 

a aaa ee PSO Oe cies 40°,0 

- } TULACHA steneas 39°,7 

i i i Tw 39°,6 

Be matin ..5)3i: 39°,8 

ice: ‘ a oF SOM eae 39,3 


Quinze jours aprés la premiére injection, j’en fais une seconde, de 4c. ¢. 
de culture, dans une veine superficielle de la cuisse droite; l’animal reste 
malade pendant quelques jours, puis se rétablit. 


: i 3 AUD Ais 41,5 

Température le 4° jour aprés l’inoculation. eile iy: 44,7 
matin..... 41,0 

4 Si } SO eee 41,2 
Matec: « 410,41 

Re aa ii St ee 410,3 

je = matin... 40°,7 

=; a SOliretieioatas 40°,8 
matin ...:. 40°,2 


= ao aoe ae SOU AAs 40,0 
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ai sg Tj lati matin..... 39°,9 

Températur le 6° jour aprés Pinoculation ) 3, 400.0 
Pe MiatiMccz.a 39°,7 

ar ae ha SOUS fa ace 399,5 

ge } Malia. wc 399.5 

i fiz i BONE at Fest 39°,3 


Lors de la 2¢ injection, en essayant de pénétrer, a travers la peau, dans 
une veine de l’oreille, j’ai poussé une petite quantité de liquide, 0 c.c.5, environ, 
dans le tissu cellulaire entourant le vaisseau. Il s’est fait en ce point et dans 
la région avoisinante, &la base de l’oreille, un abcés volumineux dont le 
pus contenait a l'état pur le bac. H. 


Le jeune chat peut étre infecté par la voie gastrique et l’ex- 
périence suivante me parait présenter un intérét spécial, au 
point de vue du réle que sont susceptibles de jouer les microbes 
analogues 4 notre bac. H dans les gastro-entérites infectieuses 
des enfants du premier age. 

Deux petits chats de la méme portée pesant respectivement : 


Chiatyblan Geacnwesc usec etere er cWalate ys tathopts oe OPA sieve 435 er. 
Chat gris...... NE oan Comets eat pte na hb 430 — 


ont servi a l’expérience, le second comme témoin. 

Le 25 novembre, le chat blanc n’a recu comme nourriture que du lait 
ensemencé 48 heures auparavant avec le bacille H et conservé depuis lors & 
Pétuve a 339, le chat gris a recu du lait non ensemencé. A partir du lende- 
main, les deux chats sont abondonnés ensemble et recoivent tous les deux la 
méme nourriture a discrétion. 

Tandis que le chat gris reste bien portant, augmente de poids et se déve- 
loppe normalement, le chat blanc est manifestement malade, il a le poil 
hérissé et terne, il ne joue pas et passe toute sa journée blotti prés du poéle, 
au lieu d’augmenter de poids il diminue. Dés le 26 novembre, le chat blanc 
a été atteint d'une diarrhée trés prononcée, qui a persisté pendant trois 
semaines, puis s'est amendée pour disparaitre progressivement. C’est seule- 
ment & partir de ce moment que l’animal a commencé A reprendre des 
forces, son poids a augmenté, l’aspect général est devenu meilleur, mais 
deux mois aprés le début de l’expérience, il se trouvait encore trés en retard 
vis-a-vis du témoin, non seulement au point de vue du poids, mais encore et 
surtout au point de vue de la vivacité et de l’exubérance. 


Poids successifs 


a 
Chat blanc. Chat gris. 


24 novembre avant l’expérience.......... 435 430 
25 ey re) a hy One Tete ERR Shee ich pees iat OIG mange du lait ens. mange du lait normal 
26 Dn nr AN ci clot te sare SAA A CRS Cees 420 440 
27 Pe dit en ts Ge AOI MOOT IRR aee 405 445 
28 met SM RTE RS Oia, hs a atk ES chianteaet 405 457 
29 SV tsls Gn sSisaie Detain a eee 400 465 


30 Ser eE AE CLE 1 ATTN MU BGC Oo 402 475 


i, 
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REE A OCOMUNNOS Geereete at cc toric c Nee Se eer 380 485 

i Sete Me trent meat ev die 2) aati cae ciseaices 9 ; 350 497 
10 Se PS i andi a Vane 1 345 500 
43 eA, ORC NCIC RCO Cre Ce aot writen 365 515 
16 SRE ROE Oe OPN Ars tare ea cal ate 367 540 
24 aon EOLA, Saat sree ty hes rants 425 645 
26 ee rio, Si REN Ce one ee en ae een 465 635 
29 = 514 677 


A deux reprises, le 29 novembre et le 26 décembre, j’ai fait l’étude bac- 
tériologique comparative des déjections des deux chats pour y rechercher le 
bacille H; je ne l’ai pas trouvé dans celle du chat gris ; chaque fois, au con- 
traire, je Vai rencontré dans celles du chat blanc; trés abondant le 
29 novembre, il y était devenu rare le 26 décembre. 

Le 28 décembre, j’ai prélevé du sang sur chacun des deux chats et: j’ai 
essayé le pouvoir agglutinant vis-a-vis du bacille-H. 


Sang du chat gris n’agglutine pas, méme a 1 pour 25, 
Sang du chat blanc agglutine & 1 pour 250. 


Til 


Exe. I. — Pour étudier les produits formés pendant la des- 
truction du glucose, j’ai mis en culture huit ballons contenant 
chacun, sur une quantité suffisante de craie, un litre de bouillon 
(bouillon Martin étendu de son volume d’eau): additionné de 
25847 de glucose. Les ballons étant mis a l’étuve a 33°, dés 
le lendemain tous sont le siége d'un dégagement gazeux abon- 
dant; ils donnent tous une odeur nette d’hydrogéne sulfuré et 
un papier imprégné d’acétate de plomb, qu’on expose & leur 
orifice, se colore en noir. Le dégagement gazeux et l’odeur 
dhydrogéne sulfuré persistent en s’affaiblissant pendant une 
dizaine de jours; au bout de quinze jours, les ballons sont repris. 
Aprés addition d’un peu de chaux vive pour faire passer a 
état de sel de chaux les acides qui peuvent avoir été saturés 
par ’ammoniaque formée dans la culture, le liquide est distillé. 
Aprés une deuxiéme distillation en présence d’acide phospho- 
rique pour éliminer l’ammoniaque, plusieurs distillations suc- 
cessives et en dernier lieu une rectification sur de la chaux 
vive, j obtiens quelques c. c. d'un liquide bouillant 4 70° qui, 
traité par liode et la potasse, fournit un abondant dépdt d’iodo- 
forme et donne sous * action de l’acide acétique anhydre, l’odeur 
caractéristique de *éther acétique : deux dilutions dans l’eau 
essayées au compte-gouttes de Duclaux ont donnée : 
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Nombre de 
e Nombre de gouttes prévu pour 
Densité. gouttes trouvé. Valcool éthylique. 
0.987 143 444.5 
0.989 13% 437.5 


On a donc affaire & de l’alcool éthylique : les premiéres 
gouttes qui passent a la rectification donnent une légére 
réaction d’aldéhyde & la fuchsine bisulfitée. 

La totalité de l’alcool formé dans les cultures, évalué d’aprés 
la densité d’une solution aqueuse, représente 29898. 

Dans le liquide résiduel obtenu aprés distillation de V’alcool, 
jai dosé la chaux dissoute et je lai précipitée par une quantité 
juste suffisante d’acide oxalique’. Aprés filtration de Voxalate 
de chaux, j’ai entrainé les acides volatils par la vapeur d’eau en 
rajoutant de Yeau et recommengant la distillation jusqu’a 
entrainement complet. L’acide volatil recueilli a été saturé par 
la carbonate de baryte, une partie de la solution barytique a été, 
apres acidification par l’acide phosphorique et filtration, soumise 
a la distillation fractionnée; autre, évaporée, a fourni un sel 
quia fourni & l’analyse le résultat suivant : 


BaO pour 100 de sel anhydre. ‘ TOUN.Gre ce cle aig Serfetiste eee 59.85 
( Calculé pour (C?H°0?)? Ba. 60.0 


Théorique pour 


Trouvé. . Vac. acétique. 
Are DPIS@ cela tua eens Generates ee soe OI 6.0 5.9 
28 ae ee De etirah aes e eerie Seas 42.2 4D 
Doig = Reta stig he ee Oya OL em aes 418.8 418.7 
Ao, "sya ieoeeeretean ale sraccarteratave item te 23.8 25.6 
Bee =A scotia arcfien mers carat ee Peaterere sia agate re rales gael 32.7 
G58 327 =o tet eactacle eta nro ong are lamest Cora: 40.5 40.4 
Y en eS Acyl RS Syn Gator ei apieain teen sens 48.6 48.7 
Sor Hd aA eames arora ee ten neh eeeen 5759 Dio 
Qe ha oi ee erred wis Ro ee ac 67.5 67.5 
NOS Ti Lo eue gle ee ete Rohmer onca eet 80.0 80.0 


L’acide est de lacide acétique, la quantité qui a pris nais- 
sance dans les cultures représente 12890. 

Le résidu de la distillation des acides volatils est concentré 
et les acides fixes extraits par l’éther ; celui-ci, évaporé, laisse un 
liquide sirupeux dans lequel se forme rapidement une masse 
de cristaux légers, présentant l’aspect caractéristique des cris- 
tallisations d’acide succinique. 

Les cristaux séparés sur un filtre, lavés & l’éther, fondent a 
180°; ils commencent & se yolatiliser sans fondre dés 140°, 
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Dissous dans l'eau, ils fournissent une solution acide qui est 
saturée par le carbonate de chaux et évaporée. Le sel de chaux 
obtenu, desséché & 100°, puis brilé, donne : 


Ay ae Biche Ai POU Gre: oc ic rtm eteanagt n eae 35.78 
Caf pour 0/0 deisel anhydre. Calc. pour C4H*O#Ca..... 35.89 


L’acide cristallisé est de Pacide succinique. 

Le liquide acide filtré est une solution trés concentrée 
d’acide lactique contenant encore une certaine proportion d’acide 
succinique. 

Les acides lactique et succinique se trouvent fréquemment 
associés dans les produits de fermentation. Pour les séparer, la 
meilleure méthode est celle employée par MM. Gayon et 
Dubourg', elle consiste & concentrer, puis & abandonner plusieurs 
jours dans une atmosphére séche lextrait éthéré qui contient 
les acides fixes, on recueille sur un filtre les cristaux d’acide 
succinique quon débarrasse des derniéres traces d’acide lac- 
tique par lavages 4 l’eau glacée, saturée d’acide succinique. En 
opérant ainsi, on peut craindre que si l’acide succinique est trop 
peu abondant, il n’arrive pas a former des cristaux et passe 
inapercu et qu’en tout cas une petite quantité reste toujours 
dissout dans l’acide lactique. I] semblerait qu'il faille craindre 
aussi les phénoménes d’éthérification : lorsqu’il est maintenu 
dans une atmosphére séche, & la température ordinaire, alors 
méme qu'il contient encore un peu d’eau, l’acide lactique se 


change peu & peu en un anhydride, l’acide lactyllactique 
CH? 


CO?H 
masse solide, jaune clair, a peine soluble dans l’eau, qui pourrait 
rester sur le filtre avec l’acide succinique. Malgré cela, l’acide 
succinique ayant été reconnu qualitativement, j'ai eu recours & 
cette méthode pour la séparation et le dosage : le second des 
inconvénients théoriques signalés ne s’est certainement pas 
produit, car, dans tous les cas, les cristaux recueillis étaient 
de l’acide succinique pur. 

L’acide lactique a été caractérisé & l'état de sels de chaux et 
de zine purifiés par cristallisation. 


CH3 — CHOH — CO? — CH < 


Sel de chaux. Desséché @ 100°, ( Trouvé ....... GOI 1, 25,73 
5 brilé. CaO p. 0/0 de sel. Cale. p. (C#H503)2Ga.... 25.68 


4. La recherche des acides fixes et des acides volatils a été faite sur une 
fraction seulement du liquide total. 
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Sel de Zn. Desséché a 50% TROUVE rise een)e tied aie 13.2 
Perte d'eau & 160°. Cale. p-slactsjactin cers. aon 
Le sel de zinc, dissous dans l’eau, posséde un pouvoir rota- 
toire droit 


a, = + 6°04 


L’acide lactique et ses sels déviant en sens inverse, nous 
avons donc affaire & lacede gauche. 

Le bilan de la fermentation, abstraction faite des produits 
gazeux quin’ontpas été recueillis, s’établit ainsi : 


Sucre: c6nsOmmnaery.' «ta A wis ated s eaiorstetle orare creme crs an meueyatae 2038",76 
AlCOON Cth yliQUess. ocx staccewts ‘stetahier (ever pote ere oye: c)e feel stints aie : 25st 98 
NETH: ACOUGUGS ares cae a itomere me run ob ietorent ker ten cree 42sr,90 
Acide: lactiqwe: CAUCE <5 otrceted are ne alate wet 2 ihe Brae 118s",80 
ACIDE“ GUCCIMIGUET. Atieace . aeetorereratah a A ogare er eisleta «| ietafehsctel<s 138",65 


Exe. IJ. — Dans un ballon de 1,500 c.c. j’ai mis 800 c. c., 
d’un liquide de culture constitué par du bouillon Martin étendu 
de son volume d’eau et contenant en outre 268 82 de glucose. 
Apres stérilisation et ensemencement avec le bacille H, je Vai 
fermé par un bouchon de caoutchouc que traversaient deux 
tubes de verre. L’un des tubes a, deux fois recourbé & angle 
droit, plonge dans la cuve & mercure; l'autre, 6, sert a faire le 
vide avec la trompe & eau d’abord, puis avec une pompe a 
mercure. Le vide étant fait et le tube 4 scellé & la lampe, le 
ballon est placé dans un bain-marie chauffé & 33°. 

Dés le lendemain, le liquide de culture est le siége d'un vif 
dégagement gazeux. Cing jours apres, la fermentation parait 
complétement arrétée, la pression & V'intérieur du ballon est, & 
ce moment encore, inférieure a la pression atmosphérique, le 
mercure s éléve de 14 cent., dans le tube a. Je termine l’ex- 
périence en extrayant les gaz avec la pompe & mercure et en 
procédant a leur analyse, ainsi qu’a celle des produits restés en 
solution. 

Les gaz recueillis contiennent de l’acide carbonique; apres 
absorption de celui-ci par la potasse, le résidu peut étre entid- 
rement brulé dans leudiométre, et cela sans donner naissance 
4 de lacide carbonique; il est constitué par de Vhydrogéne 


pur. 


Dans le liquide j’ai trouvé de V’alcool éthylique, caractérisé 
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apres distillations successives par la méthode du compte-gouttes 
et par la réaction de l'iodoforme, de l’acide acétique caractérisé 
par la méthode de Duclaux; de l’acide lactique gauche et de 
lacide succinique : en tout. 


En poids. 
Hy@rOSene re gcdcats<. 5 349 c. c. En vol. &0° et & 760. = 0.027 
ACKCC CACDOMIGUC Hp arene . SOLOS Omens soon da chee ts 0.609 
BEGUN er fh cea ants REET are ble c aeaiesstehdeai@ieve Sraertrs an = 0.304 
INSEE OCUIU DS Eom ROG CHOC POC AOC en Mee reer eTe coy 0.270 
IAG PICK GUCTS ANCHO vo. saline oan weane css ry Meme ae 2 750 
A Ge CEERLCE OO de< ecrtiare oe ieendrsa he eeame tae ts patie 0.180 
SUGKETCONSOMMER |, es ews Sess ceys Worst Me Sesto niche 4sr110 


Exe. II. — Quatre ballons ont reguchacun500c. c. d’un liquide 
de culture forméde bouillon Martin étendu de son volume d’eau et 
contenant, pour 100 , 4 &, 77 de glucose; plus 20 grammes 
de craie. Ils sont, aprés stérilisation, ensemencés de bacille H et 
mis a l’étuve a 33°, avee un dispositif qui permet de recueillir 
séparémentlhydrogéne et l’acide carbonique dégagés. Pour céla, 
le ballon est fermé par un bouchon de caoutchouc traversé par 
un tube de verre qui se rend dans un barboteur a potasse : les 
gaz, aprés avoir traversé ce premier, puis un second barboteur 
sont recueillis sur la cuve & mercure. La totalité de acide car- 
bonique est arrétée par les solutions de potasse; on le mesure en 
dosant avant et aprés l’expérience, la proportion d’alcali car- 
bonaté. L’hydrogéne se trouve mélangé d’une certaine quantité 
d’azote provenant de l’air, qui au début remplissait l’espace libre 
du ballon, ’oxygéne a complétement disparu; absorbé par la 
culture. Pour pouvoir établir un bilan complet, il faut, a la fin 
de l’expérience, extraire avec la pompe les gaz libres ou dissous 
qui restent dans le ballon. 

Les autres produits de la fermentation ont été isolés et carac- 
térisés en suivant la technique indiquée a propos des expériences 
I et IL : le tableau ci-dessous résume les résultats obtenus. 


Ve Il. ll. Iv. 
Durée de la cult...=. 3 jours 8 jours 42 jours 30 jours 
Hydrogéne (en vol.)... 360c¢ 320ce 366c¢ 300° 
Acide carbon.1(en'vol.). 523 783 860 922 
Alcool éthylique...... 0874 4sr35 1sr49 48°62 
Acide acétique... iy... 0.96 0.87 1.16 4.42 
Acide lactique......-: 6.39 9,30 42.73 16.98 
Acide succinique ..... 0.35 0.70 1.30 4.90 
Sucre détruit i002... 9.62 41.94 18.40 23.85 


L’acide lactique était dans tous les cas de l’acide gauche. 
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Exe. 1V. — Deux fermentations ont été mises en train et étu- 
diges comme il a été dit pour l’exp. I, mais le glucose était rem- 
placé dans un cas (A) par 25 grammes de mannite, dans Pautre 
(B) par 25 grammes de glycérine. 

La fermentation de la mannite a donné lieu a un abondant 
dégagement de gaz entrainant un peu d’hydrogéne sulfuré nette- 
ment décélable & lodeur et au papier d’acétate de plomb : celle 
de la glycérine s’est poursuivie sans dégagement gazeux appré- 
ciable & l’ceil'. 


Essai A. 
Durée-dedazculture...0j455 coer ee eas 42 jours 
IMCKOI MAH yA TOT CORAM SDE os tadOs cova Ac pm ucneNHS 5K 3826 
Neldetacengue ss: Gvas sates ce eee cera ra aera Os39 
Acide lactiquevzauche!. 2... 2.26. +- Ace aa oe A1srg0 
Moles VON ENE SBOE AAS GEA Sven CUE Seats cir aging 1880 
Essat B 
Durcéekde)lareultureteen acne acta eer ee eee ae 44 jours 
Al COO) eth yMWquel.cc neni tee Sasa ie ee eee Osrd5 
Acides accliqker ac sep pis. cca d-c ce eeeg tte eee 0s70 
Acide lactiquexysstncnks adem siaeies aoe 4sr90 
ACidessucciMiGquess hvock.s somo see eee Sem stesieees traces 


Dans ce qui precéde, nous avons étudié d’une fagon complete 
la fermentation du glucose; il y a lieude nous demander s'il nous 
serait possible d’arriver & concevoir son mécanisme et a inter- 
préter la formation des divers corps dont l’analyse nous a réyvélé 
la présence. Nous ne chercherons pas a établir une équation 
compliquée contenant dans son premier membre un nombre 
plus ou moins grand de molécules de glucose et dans le second 
les produits divers auxquels sa décomposition donne naissance. 
Duclaux a montré tout ce qu’avaient d’artificiel de pareilles for- 
mules auxquelles on ne saurait attribuer qu'une valeur mné- 
motechnique. Nous nous efforcerons, au contraire de nous repré- 
senter la fermentation dans son ensemble comme la résultante 
d'un certain nombre d’actions élementaires, correspondant 
chacune & une fonction diastasique ou biochimique du pro- 
toplasme qui se superposent en proportions variables, suivant les 
diverses périodes de la vie du ferment. 

Pour l’acide lactique, l’alcool et une partie tout au moins de 
l'acide carbonique, le plus vraisemblable, dans I’état actuel de la 
science, est de considérer qu’ils dérivent de l’action d’une dias- 


4, Abstraction faite de l’acide carbonique mis en liberté par la saturation des 
acides. 


oie 7d anid rik ed bios Deine kale. 
Li EY eo eas? } 


~ 
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tase s’exercant directement sur la molécule de glucose et la 
dédoublant conformément & l'une des deux équations. 

(1) COH1206 = 2C27H60 + 2C02, 

(2) C8Ht208 = 203603, 

L’acide acétique pourrait provenir d’une dédoublement dias- 
tasique analogue, s’effectuant selon l’équation. 

(3) C8H!206 = 3C2Hs02, 

Mais, tandis que l’existence de diastases capable d’effectuer 
les transformations (1) et (2) est établie avec certitude, 11 n’en est 
plus de méme pour la troisitme. Non seuleument l’existence d’une 
diatase correspondant & la réaction (3) n’est pas certaine, mais 
encore on ne connait aucun ferment figuré détruisant le glucose 
pour produire l’acide acétique avec de gros rendements qui éveil- 
lent Vidée d’un phénoméne diastasique, comme il arrive pour la 
fermentation lactique. Duclaux ‘ considére l’acide acétique que 
Ponrencontre toujours parmi les produits sécrétés par lalevure de 
biérre comme résultant d’uue action non diastasique, mais pro- 
toplasmique. Cela revient & dire que les atomes de carbone d’hy- 
drogéne et d’oxygéne qui constituent la molécule d’acide acétique 
ont fait & un moment donné partie d’un édifice moléculaire appar- 
tenant au protoplasma et se sont groupés de fagona constituer la 
molécule CH*CO?H au moment ou cet édifice s’est détruit. Malheu- 
reusement les expériences faites, qui consistent & doser les corps 
présents & un moment donné dans le liquide de culture, ne sau- 
raient nous fournir d’indications précises sur la nature des états 
intermédiaires par lesquels ces corps ont pu dériver du sucre, 
4 Vintérieur de la cellule, 

Théoriquement l’acide succinique et ’hydrogéne pourraient 
étre produits simultanément par dédoublement de la molécule de 
glucose selon l’équation 

(4) 2C8H1206 = 3C+H804 + 6H. 
mais les résultats de l’expérience III ne permettent pas de 
s’arréter & cette conception. Ils montrent, en effet, que la pro- 
duction d’hydrogéne est limitée aux premiers jours de la cul- 
ture, tandis que l’acide succinique se produit tant que dure 
celle-ci. D’un autre cété, aux termes de I’équation (4), la forma- 
tionde 1 gramme d/hydrogéne correspond & celle de 59 grammes 
d’acide succinique; les 0#,032 d’H formés au bout de 3 jours 
4. Traité de microbiologie. T. Ill, p. 413.. ; 


caw ju 
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correspondraient a 18,88 de C*H*O‘; or, nous en trouvons & 
ce moment 0¢,35. Nous envisagerons donc les deux corps 
comme ayant deux origines différentes. Pour l’acide succinique, 
dans le cas de la levure de bitre, Duclaux* admet une origine 
protoplasmique au méme titre que pour l’acide acétique; on 
pourrait considérer que les deux acides proviennent des mémes 
édifices moléculaires, qui se disloqueraient de fagon & donner 
de l’acide acétique, et en présence d’oxygéne assez faiblement 
combiné (le ferment H est un réducteur énergique, ainsi qu’en 
témoigne la production de HeS par réduction du peu de sulfate 
de chaux contenu dans la craie) de l’acide ——= par sou- 
dure de deux molécules. 
(2) CH3 — CO?H + 0 = CO2H — CH? — CH? — CO?H + H20. 

Nous avons admis que alcool résultait d’un dédoublement 
du sucre selon la formule (1). Si nous comparons les quantités 
d’acide carbonique qui, d’aprés cette formule, correspondraient 
a Valcool trouvé, a celles qui ont été effectivement dosées dans 
les expériences II et III, nous voyons que celles-ci sont beauconp 
plus fortes. Une partie de acide carbonique a donc une autre 
origine que la fermentation (1). 

Le tableau ci-dessous résume, au point de vue des gaz pro- 
duits, les résultats des expériences II et III. 


La col. A contient, exprimé en cent. c. le vol. de CO? formé. 
B — - — de CO? qui d’aprés l’équation (1) 
correspond a l’alcool formé. 
a. La diff. des vol. des col. A et B, 
6. Le volume de H forme. 


C a a 

a 

/ c. Le rapport des vol b- 

A B c 

OS 
oo = a b c 

LUX{D real Orme eh eae 324 VAT 174 349 2.0 
UNG Toa Wh 522 358 164 360 2.2 
ike Us 6 783 650 133 320 2.4 
rege eet UTS 860 720 140 366 2.6 
aye eae ae a UNS 922 786 136 300 2.2 


Les rapports de la colonne € coincident, aussi exactement 
qu on peut l’espérer, je crois, dans des expériences de ce genre, 
avec ceux qui correspondraient & l’équation 

(5) C°H1206 +- 6H?O = 6CO2 + 12H? — 150° calor. 
qui exige 2 volumes d’H pour 1 de CO*. La concordance est 
4. Ducuaux, Loc. cit., chap. XXII. 
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rigoureuse dans le cas de l’expérience II, ot les gaz ont pu étre 
extraits sans cause d’erreur. 

Tout se passe donc comme si une certaine quantité de sucre 
était brilée conformément a la formule (5). Cette transforma- 
tion, qui exige la décomposition de six molécules d’eau, est 
fortement exothermique. Quels que soient les groupements 
moléculaires par lesquels passent les atomes, aprés avoir cessé 
de former une molécule de glucose, et avant de se retrouver 4 
état d’acide carbonique et @hydrogéne, lanature et la succession 
de ces groupements n’ont aucune influence sur le rendement 
thermique. La décomposition d’une molécule de sucre absorbera 
toujours 150 calories ; I’énergie correspondante devra étre fournie 
par des réactions cellulaires exothermiques concomittantes. On 
s explique ainsi que la production d’hydrogéne soit limitée aux 
premiers jours de la culture; &ce moment, les réactions exother- 
miques (1) et (2) s‘accomplissent vivement au sein de la cellule 
jeune. Les six molécules d’eau qui entrent dans la fermentation 
doivent se retrouver parmi les produits de celle-ci, dont le 
poids sera, par conséquent, supérieur & celui du sucre mis en 
ceuvre. En considérant & ce point de vue les résultats de l’expé- 
rience I, nous trouvons que l’ensemble des produits dosés 
représente 4,28 pour 46,11 de sucre détruit. 


IV 


Comparativement au bacille H, j’ai essayé l’action sur les 
hydrates de carbone des microbes suivants : 

1° Bac. enteriditis de Gaértner; 

2° Bac. Paratyphique (v. Drigalski) ; 

3° Bac. du Hog-Cholera. 

Les semences provenaient des collections de 1|’Institut 
Pasteur, je les dois & l’obligeance de mon ami Binot. 

Tous ces microbes sont des batonnets mobiles, de dimen- 
sions semblables, munis de cils sur tout leur pourtour, se colo- 
rant bien par toutes les couleurs d’aniline, ne prenant pas le 
gram; leur aspect microscopique, leurs cultures en bouillon, 
sur gélatine et sur gélose, sur pomme de terre, dans le lait, 
ne se distinguent par aucun caractére essentiel; & noter 
cependant que, dans le bouillon, le Bac. enteriditis manifeste 


ar) 
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une tendance plus marquée & former un voile superficiel et que 
le Bac. du Hog-Choléra est celui qui donne les cultures les 
moins rapides et les moins abondantes. 

Ensemencés dans du bouillon Martin, étendu de son volume 
d’eau et additionné d’hydrates de carbone & la dose de 5 0/0, 
ils font fermenter le maltose, le glucose, le galactose, la mannite, 
la dulcite, la glycérine; avee la glycérine l’attaque est lente, 
surtout pour le Hog-Choléra et le Paratyphique, elle ne donne 
jamais lieu & un dégagement gazeux appréciable 4 Vail; avec 
les autres corps elle est au contraire trés active, le liquide de 
culture prend rapidement une réaction acide, et il se produit 
un vif dégagement de gaz constitués par un mélange -d’acide 
carbonique et d’hydrogéne. L’érythrite, le lactose, le saccharose 
ne sont pas attaqués. 

Exp. V. — J’ai mis & fermenter, dans des conditions iden- 
tiques, qui étaient celles de l’expérience III, quatre ballons 
ensemencés l’un avec le bacille H, les autres avec chacun des 
trois autres microbes. L’étude des gaz et des autres produits 
formés a été faite comme il a été dit pour les expériences I et II. 
Dans les quatre ballons, le dégagement d’hydrogéne, rapide au 
début, était complétement arrété dés la fin du second jour. Au 
moment ou elles ont été prélevées pour l’analyse, toutes les cul- 
tures dégageaient un peu de H’S appréciable a lodeur et au 
papier d’acétate de plomb. Les résultats de lexpérience sont 
consignés dans le tableau ci-dessous. 


Bac. H. B. énterid. B. Hog-Chol. B. parat. 
Durée de la fermentat. 5 jours 8 jours 6 jours 7 jours 
Hydrogéne (en vol.)..  300ce 370ee 290ce WOee 
Acide carbon. (envol.).. 630 922 454 639 
Alcool éthylique ...... Asr05 4857 Os65 48710 
Acide acétique,....... Osr85 Os'87 Asr05 Os90 
Acide lactique........ 7802 10825 6833 108716 
Acide succinique...... Os54 4sr44 Osr42 4802 
Sucre consommé...... 10856 15s"70 Qsr34 14862 


L’acide lactique était dans tous les cas de l’acide gauche ; 
les sels de zinc ont donné : 


Perte d’eau Pouv. rot. «p 


fe! o/? pour le sel 
’ 160°, hydraté, 
BOG thsi sonra Gowran ech ee cect 13.0 + 620 


IEE TORT TING HTL OSG” es OU Og OIE RAE canta cele 13.2 + 61 


RENE Ay Aik sty Cem Sok 8, gee TEA ch te | na a 
; bi - ‘ * é ay af 
j { i : ns OS oe 
yay er Pies vane 6 
, 
' 


a ee etn eee et Ie he 


—- 


GASTRO-ENTERITES INFECTIEUSES AAT 
Mee PMOe-ODOlEPa ce vila us saiciockae les est 43.0 + 63 
BAG sparabyPMlquers ei occ scene cea waa 43.4 + 59 


Exe. VI. — Les deux essais suivants ont été faits sur le B. 
Enteriditis, dans les conditions de l’expérience I, l'un (A) avec 
du glucose, l'autre (B) avec de la mannite. 


Essai A, 
Durée ide le fermentation <<... ee ea ck 8 jours 
GRICOSE IMISE! EAS OSU VT Os chic aie cee saws cele ke 4388 
Glucose consommeé..... Pek Beats Saya ectehedemn iat sane 29817 
PMICHGUNCUTHGUO. cic Nestea = bas Vets tale cael ee began Os24 
IANGICE=ACONGUE cK”. 55 Sh.cse ss Suc Recreh Becca ote 0869 
PP CUO, LRGMERE ccioaies ctcsw pre wesscnje We oe re ws es ee 26848 
PRERAAY SUCCHMGECE co Taint, Kite ce pc ueoninise te nirome 4890 
Essai B 
Darce dee fermentation Cc.) oad se os oh 4 49 jours 
Mannite mise en ceuvre.......... 0. Sains pess sooe 258 
ACO OL CL VINCHIO nh ora akc nates cine Satan ee» dnp 2sr(8 
JRA GG BEG AG CCS ARAN Ob apna rR SIRS am sot or mere A otra Os'78 
ACHE USCUUTUC Yd ok oe owls e so SRT aresehe BY 213 Jey, 13807 
ACI G SUCEIBIQU Gis nc uch one ore esi eae ines Os"67 


L’examen des tableaux qui précédent montre que les quatre 
microbes envisagés attaquent le glucose et le décomposent sul 
vant une formule trés spéciale, qui se retrouve exactement la 
méme pour tous : de la découle pour eux un nouvel, et je crois 
important, élément d’assimilation. C’est la conclusion que j’ai 
surtout voulu tirer de cette étude. 


Vv 


Si nous ajoutons aux analogies existant entre les bacilles des 
groupes du B. Enterditis du B. du Hog-Choléra et du Paraty- 
phique, relevées par les auteurs que j’ai cités au début de ce 
mémoire, celles qui résultent des faits que je viens de signaler, 
il semble bien qu’elles deviennent assez nombreuses et assez 
étroites pour mériter d’étre traduites dans le langage 
courant. On pourrait constituer pour tous ces microbes un 
groupe, dans lequel viendraient certainement se ranger en- 
core un certain nombre d’autres bactéries actuellement épares 
dans la science au hasard des circonstances dans lesquellles 
elles ont été décrites, et leur réserver le nom générique de Sal- 
monella déja proposé par Ligniéres pour les bacilles du Hog- 
Choléra. 
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Dans la pratique, il faudra se préoccuper désormais des 
maladies, enzootiques ou épizootiques, qui peuvent sévir sur le 
bétail de la région, toutes les fois quil s’agira de remonter a la 
cause, non. seulement d’infections alimentaires, mais encore 
d’épidémies & allure typhique. C’est & la campagne que les infec- 
tions de ’homme par l’animal doivent étre le plus faciles: or 
on sait que lescas de fitvre typhoide sont proportionnellement 
plus nombreux dans les campagnes que dans les villes, on sait 
aussi avec quelle persistance ils se reproduisent dans certaines 
fermes, i intervalles variables, sans liaison saisissable des uns 
auxautres. In’est pastéméraire de penser que bien des fois,ona pu 
classer, comme fiévre typhoide, les accidents paratyphiques dont 
le germe,entretenu par une maladie enzootique du bétail etrépandu 
journellementsur le solavecles excréments des animaux malades, 
produit de loin en loin,au hasard des circonstances favorables, les 
infections humaines. La clinique est souvent insuffisante pour 
établir le diagnostic ferme de la fiévre typhoide, il faut avoir 
recours ila réaction de Widal ou mieux encore isoler lagent 
pathogéne, et ni l'un ni l’autre de ces deux éléments d’informa- 
tion ne sont encore entrés dans la pratique courante. Quoi qu‘il 
en soit, on peut dire dés maintenant que les infections paraty- 
phiques, en relation possible avec des maladies du bétail, jouent 
un role peut-étre important, en tous cas jusqu’éa ces derniers 
temps insoupgonné, dans la pathogénie rurale et aussi par contre 
coup dans la pathogénie urbaine ; car les apports constants de 
la campagne & la ville, établissent entre elles par le lait, par les 
eaux potables, etc., des liens de solidarité absolue. Il y a la un 
probléme nouveau sur lequel il convient que soit désormais 
éveillée lattention des hygiénistes. 


UR 


Ss 
UNE VARIETE DE TUBERCULOSE ZOOGLEIQUE 


ET DE SES RAPPORTS AVEC LA PSEUDO-MORVE 
Par LE Dt JEAN CAGNETTO 


Assistant du professeur A. Bonome, a l'Institut d’anatomie pathologiquede Padoue. 


(Avec la planche XIV.) 


M. Preisz'. le premier, a essayé de mettre de l’ordre dans les 
maladies infectieuses désignées sous le nom de pseudo-tuber- 
culoses bacillaires; il les a distinguées en trois catégories, mais 
cette division ne correspond plus a l'état de nos connaissances 
sur le sujet. 

En effet, M. Preisz a décrit : 

_ 4° Une Pseudotuberculosis rodentium dont lagentspécifique 
a été trés bien étudié par Pfeiffer? ; . 
2° Une Pseudotuberculosis murium de M. Kutscher? ; 

3° Une Pseudotuberculosis ovis de MM. Preisz et Guinard‘,. 

M. Preisz s’est trouvé, malgré lui, obligé de faire de la 
Pseudotuberculosis murium un type spécial, bien distinct de 
ia Pseudotuberculosis rodentium avec laquelle, selon l’ordre 
zoologique, elle devrait étre naturellement fondue. Mes recher- 
ches tendent & démontrer qu'une classification des divers types 
de pseudo-tuberculose microbienne, établie comme celle de 
M. Preisz, d’aprés les espéces animales quien sont originaire- 
ment frappées, n’est pas sans inconvénients, lorsqu’elle tend 
a faire croire qu’’ chacune des variétés zoologiques indiquées 
correspond un genre déterminé d’infection pseudo-tuberculeuse, 
ce qui, comme j’aurai l’occasion de le montrer, n'est pas 
absolument d’accord avec les faits. 

Depuis 1896, aux types de pseudo-tuberculose microbienne 
déja connus, sont venus s’en joindre d’autres qui ne peuvent ren- 
trer dans les catégories de M. Preisz. 

1. Ergebnisse d. allg. Aetiologie, etc. Lubarsch et Ostertag, 1896, p. 732. 
2. Ueber die bacillare Pseudotuberculose bei Nagethieren. Leipzig, 1889. 


3. Zeitschrift f. Hygiene. Bd. XVIII, 1894, H. 2, p. 327. 
4. Journal de méd. vét. et de zootechn. T. XVI, 1894, p. 563. 
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Si lon voulait faire A présent un tableau synoptique des 
pseudo-tuberculoses, il faudrait ou augmenter le nombre des 
variétés en ajoutant des formes nouvelles (comme, par exemple, 
cette pseudo-tuberculose, certainement particuliére a Vhomme; 
qui fut récemment étudiée avec soin par M. Wrede’), ou adjoindre 
aux trois types fondamentaux de M. Preisz des sous-espéces, 
tout en acceptant l’ordre zoologique, mais sans tenir compte de 
Pétiologie. 

Ce que je tiens surtout & faire remarquer, cest Pexistence 
de certains caractéres communs entre certains virus pseudo-tuber- 
culeux et d’autres en apparence entiérement différents. Cette 
affinité se manifeste par certaines propriétés pathogéniques et la 
ressemblance du processus anatomo-pathologique quils pro- 
voquent chez les animaux sensibles; elle me parait navoir 
encore été bien mise en relief par aucun observateur. 

Je veux parler de quelques-unes de ces maladies infectieuses 
que M. Kitt? rassemble sous la dénomination de pseudo-morve, et 
qu’ilappelle ainsi parce qu’elles se manifestent chez les équidés, 
et par leurs symptémes peuvent faire croire a une infection mor- 
veuse. Nous trouvons un exemple de ce genre de maladies 
pseudo-morveuses dans les anciennes observations de Babés* qui, 
de la muqueuse pituitaire de cing chevaux suspects de morve, 
réussit 4 isoler un petit bacille, morphologiquement semblable a 
celui de la morve, mais qui en différait par quelques caractéres 
culturaux, par la propriété de rester faiblement coloré par la 
méthode de Gram, et par sa virulence envers le lapin, qu'il tuait 
en peu de temps avec une quantité de nodules purulents dans 
les organes internes, analogues & ceux que produit sur le méme 
animal V’inoculation du strepto-bacille de la tuberculose zoo- 
gléique. 

Plus tard, une publication sur le méme sujet, fortintéressante 
par les détails bactériologiques qu’elle contient, nous a été don- 
née par M. Nocard ‘. 

Cet auteur a décrit, comme agent spécifique de la maladie 
quila nommée lymphangite uleéreuse des équidés, un bacille 

1. Ziegler’s Beitrage, Bd. XXXII, 1902, p. 526. 
2: Monatshefte he praktische Vhierheilkunde, Bd. VIL, H. 7, 1897, p. 340. 
3. Archives de médecine expérimentale et d'anatomie pathologique, 1891, p. 61% 


4, Bulletin de la Société de médecine vétérin., 1893, p- 116, et 1894, p. 92 
— Annales de l'Institut Pasteur, 4896, no 14, p. 609. 
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court et gros, doué d’un certain polymorphisme, existant dans 
Vexsudat des ulcéres cutanés, en amas ou en chainettes de courts 
articles, et capable de provoquer chez le cobaye, par ’imocula 
tion dans le péritoine, Vapparition de nodules purulents mul- 
tiples dans les organes, et une orchite avec vaginalite, sem- 
blable & celle que provoque le virus morveux. 

Cette infection pseudo-morveuse, dont M. Kutscher ' a fait 
l'étude bactériologique dans un travail publié peu de temps apres 
celui du méme savant sur la pseudo-tuberculose des souris, me 
semble présenter une analogie plus compléte encore avec 
quelques formes d’infections pseudo-tuberculeuses. M. Kutcher 
retira du jetage d’un cheval suspect-de morve un bacille mor- 
phologiquement semblable & celui de la lymphangite ulcéreuse 
de M. Nocard et bien différent de celui de la morve, en ce quil 
résistait au Gram, qu ‘il était immobile et liquéfiait la gélatine. 
Ce microbe était pathogéne pour le cobaye, qu'il tuait par inocu- 
lation dans le péritoine, avec une formation de nodules mul- 
tiples dans l’épiploon et avec une vaginalite ; il était également 
pathogéne pour la souris, qui mourait en présentant dans les 
organes internes une quantité de nodules semblables a ceux de 
la pseudo-tuberculose bacillaire. M. Kutscher, frappé d'une 
pareille ressemblance, a placé le bacille quil avait isolé dans le 
groupe des bacilles pseudo-tuberculeux. 

Je dois confesser que mon impression, aprés la lecture 


des innombrables travaux quitraitent aujourd’hui de la pseudo- 


tuberculose microbienne et notamment des trois dont j’ai parlé 
en dernier lieu sur la pseudo-morye, me rendit pendant quelque 
temps perplexe surlanature d’un épizootiee qui avait éclaté dans 
ces derniers mois parmi les cobayes de Institut et que j’ai suivie 
en détail. 

En effet, je me suis demandé, dés le début, s'il s’agissait d'une 
forme commune de tuberculose zoogléique, ou d’une infection 
méritant d’étre inscrite dans le groupe peut-étre moins connu de 
la pseudo-morve. 

Mon incertitude était d’autant plus justifiée que le microbe 
spécifique de la maladie que j’étudiais, inoculé dans le péri- 
toine des cobayes, provoquait une orchite avec vaginalite, ce qui 


4. Zeitschrift f. Hygiene. Bd. XXI, 1896, pe 1566 
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rapprochait cette affection de la pseudo-morve déja décrite par 
les auteurs que j’ainommeés. .. | 

Les premiers cas de cette maladie apparurent, dans! élevage de 
nos cobayes, vers la fin du mois de juin 1904. Les animaux, en 
apparence sains et vigoureux, mouraient tout & coup si par 
exemple on les changeait de cages, si on ne leur donnait pas une 
nourriture abondante, ou encore sionles soumettait & linocu- 
lation de substances tout & fait inoffensives pour des animaux 
sains. : 

A l’autopsie, les altérations anatomiques, visibles a l’ceil nu, 
étaient le plus souvent limitées aux organes de l’abdomen et 
reproduisaient le tableau de la tuberculose zoogléique tel qu'il 
est décrit,avec les moindres détails,dans les travaux de M. Pfeiffer 
et de M. Bonome*. Elles consistaient en nodules purulents de 
diverses grosseurs (variant de la dimension d’une semence de 
chanvre & celle d’une aveline), sur la surface et dans |’épaisseur 
du foie et de la rate, entre les deux lames séreuses du mésen- 
tere, soit vers son point d’attache 4 la colonne vertébrale, soit 
vers son bord libre du cété de lVintestin. Dans les organes du 
thorax, et en particulier dans les poumons, des localisations 
analogues ne se rencontraient que trés rarement; dans les cas ou 
jexaminai le systéme nerveux central, je ne reconnus aucune 
altération macroscopique. 

Le contenu des nodules, contrairement & ce que M. Bonome 
constate sur ses cobayes pseudo-tuberculeux, n’était ni dense 
ni caséeux, mais mou, filant et fluide, d’une couleur blanc 
laiteux. 

L’exsudat, & l’examen microscopique & faible grossissement, 
se montrait constitué d’amas de détritus amorphes, de petites 
gouttes de graisse libres et d’une quantité plus ou moins abon- 
dante de cellules blanches mononucléaires -et polynucléaires. 
L’étude, & Vimmersion homogéne, d’une trés Iégére couche 
dexsudat desséché sur le couvre-objet et coloré avec le bleu 
fort de Léffler, permettait de reconnaitre que les composants 
morphologiques du pus étaient le plus souvent représentés par 
des leucocytes polynucléaires & noyaux polymorphes. Le corps 
deces leucocytes était 4 contours indécis et, dans le plus grand 
nombre d’entre eux,le protoplasma se montrait comme une frange 

1. Archivio per la Scienze Mediche, vol. XXI, 1897, p. 395, 
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incertaine, & peine reconnaissable, méme aprés une coloration 
prolongée pendant quelques heures. Leurs noyaux, au contraire, 
prenaient encore bien la couleur et apparaissaient tantot situés 
dans le centre du corps cellulaire, tantot portés vers le contour’ 


par suite de la présence, dans le protoplasma, de vacuoles et | 


de petites gouttes de graisse dont le nombre et la grosseur étaient 
des plus variables. 

Parmi ces cellules, il s’en trouvait aussi ¢& et 1a quelques- 
unes plutét grandes, presque circulaires, avec un noyau ovale 
ourond, riche en chromatine, qui occupaitla plus grande partie du 
corps cellulaire, et avec un protoplasma pale, réduit & un 


anneau étroit autour du noyau. Ces cellules, peu nombreuses, 


pouvaient étre identifiées avec les grands leucocytes mononu- 
cléaires. Quelques-unes d’entre elles avaient plutét l’aspect de 
simples blocs ou amas de protoplasma, a teintes trés pales 
et a faible réfraction, que de cellules véritables. Il s’agissait 
évidemment d’éléments dans un état de nécrobiose avancé 
et tout prés de la dissolution. L’exsudat était aussi riche 
en cellules lymphoides. mais absolument privé de cellules 
géantes. 

Dans ces mémes préparations de l’exsudat sortant des 
nodules, on découvrait. parmi les cellules, de rares_bacilles, 
gros et petits, gonflés, quelquefois si courts quils ressemblaient 
4 autant de coccus; le plus souvent pourvus d’un petit espace 
vide, dans leur centre, difficilement colorables, méme aprés un 
traitement de plusieurs heures au bleu alcalin de Léffler. 

Ces bacilles étaient ordinairement par groupes de deux ou 
trois entre les globules du pus, et inclus en plus grand nombre 
dans lintérieur des cellules de Vexsudat, qui présentaient les 
caractéres les plus évidents de désagrégation. On n’a pas remar- 
qué dans les bacilles cette tendance a se disposer en chainette 
plus ou moins longues ou en filaments, laquelle constitue un 
caractére propre au strepto-bacille (Dor) de la tuberculose 
zoogléique. Parmi les globules purulents existaient, en nombre 
assez faible, ces corps hyalins, ovales ou piriformes que 
M. Bonome a, le premier, parfaitement décrits dans les nodules 
des cobayes spontanément pseudo-tubereuleux.Aprés avoir suivi 
leur évolution sous le microscope, M. Bonome les considére 
comme des formes d’involution du microparasite de la tuber- 
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culose zoogléique, ce qui a été confirmé, ily a peu de temps, 
par Cipollina *. . 

Les coupes des organes (foie,rate) conservés dans l’alcool, 
imprégnés de paraffine et colorés selon la méthode de Nicolle ®, 
pouvaient servir non seulement & l'étude bactérioscopique des 
nodules spontanés et du tissu voisin, mais encore a un examen 
histologique instructif. Au point de vue de la structure, les nodules, 
de la grosseur d’un pois, se montraient, a faible grossissement, 
constitués par un tissu coloré trés faiblement en vert bleuatre 
avec la thionine phéniquée, et composés denombreuses cellules a 
type embryonnaire, soutenues par de rares travées de tissu con- 
jonctif fibreux. Ces fibres, provenant d’une membrane délicate 
péri-nodulaire, s‘insinuaient dans |’épaisseur du nodule et le divi- 
saient en compartiments assez vastes. Parmiles cellules, on voit, 
en quelques points, une substance homogéne, ¢a et la con- 
densée en petits blocs irréguliers, qui occupaient surtout le 
centre de chaque nodule, pendant que vers la périphérie s’accu- 
mulaient de préférence les éléments cellulaires, le plus souvent 
groupés en amas épais, semblables a des follicules lymphoides. 

A fort grossissement, vers la périphérie de chaque nodule, 
le long de la ligne de contact avec. le tissu encore sain, on 
voyait la délicate lamelle composée de petits faisceaux con- 
jonctifs que nous avons décrite plus haut. Immédiatement en 
deca de cette membrane, existaient en abondance, a cété des 
lymphocytes, des cellules blanches polynucléaires et & noyaux 
polymorphes, ainsi que d’autres cellules fixes du conjonctif, fusi- 
formes ou étoilées, et uncertainnombre d’autres encore, atype épi- 
thélioide. Vers le centre de chaque nodule,on ne voyait que des 
cellules blanches, de formes et de grandeurs diverses, aveclecon- 
tour discontinu et irrégulier, un protoplasma pale et pourvu de 
vacuoles. Leurs noyaux étaient vésiculeux, ils prenaient mal la 
couleur et, dans certaines cellules, étaient fragmentés en une 


quantité plus ou moins grande de granules chromatiques. En 


quelques points, les cellules voisines se fondaient entre elles et 


-formaient certains amas de protoplasma granuleux, 2 teintes 


trés pales et criblés de trous ronds; dans quelques points, les 
cellules cédaient entiérement la place & cette substance homogéne 


1. Annali @igiene sperimentale, vol. X, 1900, p. 4. 
2. Annales de l'Institut Pasteur, 1892, p. 783. 
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que nous avons déja décrite et qui dérivait de leur fusion 
nécrotique. De cellules géantes semblables i celles du granulome 
tuberculeux, il n’y avait aucune trace, soit dans I’épaisseur des 
nodules, soit dans les tissus voisins. La recherche des microor- 
ganismes dans les coupes soumises & un passage, si rapide qu’il 
fat, dans alcool absolu, était encore plus difficile que dans les 
exsudats examinés en couche mince, sur les couvre-objets. Les 
bactéries se présentaient en petits groupes de cing & six, presque 
toujours déformées, étranglées dans le milieu ou vacuolisées et 
renflées, tant6t en amas un peu plus forts, surtout vers la péri- 
phérie des nodules. 

Par la méthode de Nicolle, ils se coloraient de la méme 
teinte que le protoplasma des cellules de l’exsudat, c’est-d-dire 
quils étaient fort pales, et & peine reconnaissables sur le fond 
du tissu. 

Le pus des nodules de cobayes ayant succombé & une mort 
naturelle, ’exsudat péritonéal, ou encore le sang des cobayes 
infectés avec des cultures, donnaient dans tous les milieux un 
développement plus ou moins abondant du bacille. 

Dans le doucllon de viande peptonisé et neutre, le bacille 
se multiplie rapidement a la température de 34°-35°, produisant 
un trouble unzforme et intense du liquide; aprés 36-48 heures 
_ apparaissait, sur la surface du bouillon, une pellicule irisée, 
qui devenait ensuite plus opaque jusqu’a former une couche 
blanche, épaisse, en forme de disque, détachée des parois, 
semblable 4 une goutte de cire fondue qu’on a laissée tomber 
dans l’eau fraiche. En agitant le liquide avec une certaine vio- 
lence, le disque superficiel se désagrégeait et tombait. au fond, 
sans plus se reformer. Dans les cultures de 6-8 jours, il se 
dépose un sédiment abondant. a flocons, dun blane grisatre; 
en vieillissant, le liquide prend une couleur orangée ou reste 
d’un gris opaque, ce qui était évidemment en rapport avec la 
composition chimique du milieu nutritif, quin’était pas toujours 
rigoureusement le méme, plutdt qu’a la formation d'un pigment 
par le microbe. Les cultures, si vieilles qu’elles fussent, ne déga- 
geaient aucune odeur et la partie supérieure de la colonne 
liquide ne se clarifiait pas, avec le temps. 

Dans le bouillon glycériné, le microorganisme pousse moins 
vite, le liquide se trouble un peu, il se forme alors de petits et 
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rares flocons ou granulations blanches, adhérentes aux parois 
du tube et déposées sur le fond. Dans le doucllon saccharosé, 
dans le bouillon lactosé et dans le bouillon glucosé, la hac- 
térie se comportait d’une maniére presque analogue. Le 
bouillon glucosé, au bout de 3 jours d’étuve, devenait fortement 
acide: au bout de ce temps, le réactif de Fehling ne démontrait, 
dans le bouillon saccharosé, aucune trace de glucose. La 
recherche de l’indol restait négative. 

Dans la gé/ose en piqure. on obtenait au bout de 25-30 heures 
d’étuve, le long dela ligne, une légére culture sous forme d’une 
mince strie grise, semée sur le bord de colonies punctiformes 
ou hérissée de petites barbes. Ensuite, le bacille végétait abon- 
damment ala surface. en formant un disque blanc, luisant, 
opaque. un peu saillant, constamment entouré d’un petit halo 
nacré et diaphane disposé tout autour comme les pétales d’une 
marguerite. Cette conformation de la couche superficielle dans 
les tubes de gélose était constante : le feston périphérique, dans 
les vieilles cultures, s’arrétait & une certaine distance de la 
paroi du tube. 

Une petite quantité de pus, semée sur la gélose inclinée, 
donnait au bout de 32-36 heures de petites colonies nom- 
breuses, nacrées, brillantes, comme autant de tétes d’épingle, 
qui, en croissant, se fondaient peu 4 peu les unes dans les autres 
et produisaient une couche d’un gris luisant, & contours ondulés. 
L’eau de condensation devenait fort trouble. 

Sur la plaque de gélose, les colonies offraient un aspect. tout 
4 fait caractéristique; aprés une trentaine d’heures d’étuve on 
pouvait découvrir, méme a ceil nu, de petits points translucides 
qui, au microscope, présentaient une accumulation centrale de 
granules brunatres et un contour plus clair, anguleux, fait 
d’autant d’écailles luisantes disposées comme celles des poissons. 
Les colonies étaient triangulaires ou polygonales; la portion 
périphérique de celles qui se trouvaient situées a la superficie 
du milieu s’étendait quelquefois sous la forme dune zone 
granuleuse et pale, tandis que le centre conservait laspect 
indiqué ci-dessus. Le contour était toujours net. 

Dans la gélatine par piqtre, le développement était plus 
abondant a la surface ot, au bout de 2 jours, apparaissait une 
petite téte d’épingle, blanche, opaque. qui se continuait vers le 
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bas par un filament trés mince, formé par une quantité de 
petites colonies. Ensuite, de chaque cété du filament cro1s- 
saient, en direction perpendiculaire, des prolongements gros 
et courts, en méme temps le petit bouton superficiel s élar- 
gissait, en prenantl’aspect d’un disque blanc a plusieurs cercles 
concentriques. I] ne se produisait ni développement de gaz ni 
liquéfaction du milieu. < 

Dans /e /ait, le microorganisme poussait moins vite, en 
modifiant peu & peu l’aspect physique du milieu, sans en 
altérer la réaction au papier du tournesol. La colonne liquide, 
aprés 6-8 jours d’exposition a 35° environ, se partageait en deux 
parties : lune superficielle, avec la couleur et la transparence 
du sérum du lait; autre profonde, blanche et floconneuse, peu 
abondante, formée de caséine coagulée. En agitant le tube, le 
sédiment se dissolvait en partie, sans rendre toutefois au 
milieu son aspect opaque naturel et sa couleur blanche. Le 
liquide conservait une teinte d'un gris sale ou jaunatre. 

Sur la pomme de terre, le développement était sensible dés 
le second jour, par l’apparition d'une couche humide, grise 
et diaphane, soit que le matériel ensemencé provint direc- 
tement d’un animal malade, soit quil vint dune culture. 
Ensuite, la couche passait par une série de teintes allant du 
jaune pale jusqu’au jaune orangé, se comportant comme une 
culture de bacilles morveux du méme age. Néanmoins, méme 
avec le temps, elle n’acquérait pas la couleur brun chocolat, 
propre aux vieilles cultures de morve sur la pomme de terre. La 
couche avait peu de tendance a croitre en épaisseur, elle restait 
plutot plane, séche, dun luisant métallique. limitée au lieu 
d’ensemencement sans s étendre & toute la superficie du milieu. 

Sur la pomme de terre alcaline, acide ou glycérinée, la 
culture était & peine appréciable. 

La bactérie poussait bien aussi sur /e sérum de veau et de 
cheval, coagulé en bee de clarinette. et sur la gélose mélée de 
sang humain ; sur le sérum, en particulier, elle se développait 
avec beaucoup de vigueur, sans donner lieud la formation d’un 
pigment spécial, méme dans les vieilles cultures. 

Sous Uhydrogéne, en bouillon, Vaccroissement était presque 
nul; seulement aprés 5-6 jours, on voyait, le long des parois 
du tube, de rares et tras petits flocons blancs, formés par des 
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amas de bactéries: comme le prouvait l’examen microsco- 


pique. 

Dans les cultures sur les divers milieux indiqués ci-dessus, 
la morphologie du bacille subissait de remarquables modifi- 
cations. Ce qui frappait dans l’examen de la couche d’une 
culture fraiche de gélose étalée, sur couvre-objet et colorée 
avec la fuchsine de Ziehl, c’était le polymorphisme du 
microbe. Ce dernier assumait des aspects si divers qu’on aurait 
cru tout d’abord étre en présence d'une culture impure. En 
effet. & coté des formes qu’on ne pouvait distinguer des cocci 
que par une certaine irrégularité des contours (c’est-a-dire que 
la ligne de limite. au lieu d’étre circulaire comme dans les cocei, 
était comme brisée), il y avait des bacilles mesurant jusqu’a 
3 u de longueur et environ 0.7-0,9 de largeur. droits ou 
légérement courbés, avec les bouts ronds et deux ou trois 
vacuoles plasmatiques, rangés en lignes & V’intérieur. 

On remarquait des formes intermédiaires entre les deux 
que nous venons de décrire; elles avaient l’aspect de cocco- 
bactéries, de bactéries trapues, teintes uniformément ou avec 
une vacuole centrale. renflée, et les bouts en pointe; formes 
irréguliéres en virgules. en 8 de chiffre ou en chainettes de quel- 
ques articles. ordinairement de 3 ou 4, écrasés lun contre 
Vautre comme des strepto-cocci ou bien en longs filaments. 

Dans les cultures sur gélose, on voyait apparaitre, méme au 
bout de 5 ou 6 jours. des formes d’involution difficilement colo- 
rables; elles se montraient plus tét dansla gélose au sang. Dans 
Je bouillon déja vieux de 15 ou 20 jours, on voyait aussi des 
bacilles longs et gros, presque comme ceux ducharbon, avec des 
bosses latérales et des gonflements & l’extrémité, en forme de 
petites excroissances et avec un plasma prenant la couleurd’une 
manictre irréguliére, & cause d’une remarquable hétérogénéité. 
Au contraire, si l'on examinait la culture sur pomme de terre 
alors que la colonie avait déja acquis la teinte caractéristique 
jaune-rougeatre, on n’apercevait que de courtes bactéries 
ovales ou sphériques, ressemblant & de gros cocci constamment 
isolés, se colorant fortement ; les espaces vides, dans I’ épaisseur 
du microorganisme, n’apparaissaient que plus tard, dans 
les cultures de 12-14 jours. . 

La bactérie se colore avec les procédés ordinaires et ne 
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résiste pas au Gram. Elle est douée d’une légére mobilité en 
goutte suspendue. Les espaces vides déja notés dans le corps de 
la bactérie, méme dans les jeunes cultures, ne pouvaient étre 
interprétés comme des spores en formation, puisqu’on nen 
voyait pas d’isolées dans les vieilles cultures, avec la méthode 
de Moéller. 

Le microorganisme conservait longtemps, dans les milieux 
artificiels, sa végétabilité et sa virulence. Des cultures sur 
gélose, de 5 mois et demi, maintenues dans un état convenable 


dhumidité, non seulement donnaient lieu 4 de nouvelles cultures, 


mais étaient encore fort pathogénes pour le cobaye. Au con 
traire, le germe ne résistait guére au dessechement ni aux 
basses températures. Beaucoup de formes, aprés 12 jours de 
conservation sur des fils de soie maintenus & la température de 
la chambre (10°-12°) mouraient, et aubout de 16 jours, d’autres 
fils, préparés de laméme maniére, laissaient stérile le milieu ot 
ils étaient déposés. 

L’inoculation sous-cutanée de 1 c. c. d’une culture fraiche 
en bouillon versée sur une boite de Pétri, et exposée pendant 
14heures & unetempérature variable de— 2°a— 8°, tuait le cobaye 
seulement au bout de 12 jours; une exposition prolongée pen- 
dant 48 heures, dans les mémes conditions, privait la culture de 
toute activité. 

La bactérie est virulente non seulement pour le cobaye, mais 
encore pour le pigeon et la sourts blanche. 

L’animalle plus sensible étaitle cobaye, puis le pigeon et enfin 
la souris. Chez le cobaye, l'inoculation sous-cutanée, soit d’exsu- 
dat provenant d’un autre cobaye malade, soit d'une petite 
quantité de culture, était suivie de Vapparition d’un gros 
nodule local et d'une éruption nodulaire dans tous les organes. 
L’animal mourait ordinairement entre le 6° et le 8° jour. 
Quand inoculation était directement pratiquée dans le péri- 
toine, linfection se manifestait plus rapidement : le cobaye 
donnait des signes de maladie dés le second jour, et entre le 
3° et le 4° on voyait apparaitre une orchite avec vaginalite 
aigués plus ou moins intenses. i 


Généralement, la maladie commengait par un testicule et se 


communiquait & l’autre. 


La peau du scrotum, du coté correspondant au premier 
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testicule lésé, devenait tendue, luisante et & peine rouge; le tes- 
ticule grossissait jusqu’d atteindre le volume d’une petite noix 
et s‘iimmobilisait dans la bourse de maniére 4 ne plus pouvoir 
rentrer dans l’abdomen. Je n’ai jamais vu la peau du scrotum 
s'ulcérer, comme il arrive souvent dans l’infection morveuse. A 
la mort de l’animal, entre le 5° et le 6° jour, & louverture du 
ventre, on constatait une péritonite diffuse fibrino-purulente, 
avec une énorme tuméfaction de la rate (dans un cas, elle 
mesurait 0™,045 >< 0™,017 et pesait 28,53) et une vaginalite 
bilatérale ; les deux lames de la vaginale adhéraient ordinaire- 
ment entre elles par l’interposition d’une couche plus ou moins 
épaisse d’exsudat fibrineux. 

Le didyme et l’épididyme, en général, étaient enflammés et 
plus ou moins congestionnés, sans néanmoins présenter jamais 
d infiltration nodulaire. 

Une grande quantité de culture introduite dans le péritoine 
tuait rapidement le cobaye, sans donner lieu a l’orchite. Cette 
derniére apparaissait quand linfection était produite avec une 
trés petite quantité de culture (une anse de culture sur gélose 
ou 0.5 c. c. de bouillon) ov d’exsudat. 

L’infection pouvait aussi étre transmise au cobaye par le 
moyen des aliments auxquels avait été mélée de la culture sur 
gélose; Vanimal succombait alors dans un temps plus ou 
moins long, entre 40-60 jours, en présentant & l’autopsie la 
fonte purulente de certaines glandes du mésentére et une infil- 
tration nodulaire, quelquefois ulcéreuse, des follicules de 
Vintestin. Ce résultat, du reste, n’était pas toujours constant, et 
quelques cobayes ainsi traités ne présentaient aucune altération 
anatomique. 

Les pigeons mouraient rapidement par injection intra- 
veineuse de petite quantité de culture; ‘ils périssaient en 
10 {i 15 jours aprés une inoculation sous-cutanée, avec des 
lésions semblables a celles des cobayes infectés par la méme 
voie : c’est-’-dire une myriade de nodules gris tuberculiformes 
dans tous les organes internes, et un gros amas caséeux trés 
compact, jaunatre, dans le lieu méme de V’inoculation. 

Les résultats de linfection expérimentale de la sources 
blanche étaient plus incertains; l’animal réagissait quelquefois 
contre V’inoculation sous-cutanée par un simple petit abcés 
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local qui s’ulcérait lentement et se cicairisait, de manitre que 
Vanimal survivait dans un état, de santé parfaite. Cela se pro- 
duisait surtout dans les cas ou I’on employait, pour linfection, 
une petite quantité de sang prise sur cobaye infecté, peut-étre 
parce que les bactéries étaient peu nombreuses. D/autres fois, 
au contraire, & l’abeés local succédait une lente généralisation 
du virus, avec formation de petits nodules spécifiques dans le 
foie, les reins et les glandes lymphatiques de V’abdomen; 
Vanimal mourait aprés 20-25 jours. 

Le lapin, la poule, le chat et le chien résistaient, au con- 
traire, & une dose méme trés forte de virus. Le lapin et le chat 
montraient tout au plus, 4 la place de l’inoculation, une tumé- 
faction cedémateuse fort circonscrite, qui se transformait rare- 
ment en un petit abcés. Celui-ci se résorbait ou dégénérait en 
un ulcére atonique, a bords calleux, qui peu @ peu finissait par 
se cicatriser sans laisser aucune trace. Les deux animaux pou- 
vaient aussi supporter l’inoculation intrapéritonéale d’une quan- 
tité considérable de culture fraiche sans donner aucun signe de 
maladie. : un lapin, en particulier, 60 jours aprés l’inoculation, 
dans abdomen, de 3c. c. de culture en bouillon, présentait 
seulement dans le foie 3 ou 4 nodules sclérosés dus a des cocci- 
dies, sans aucune trace d’infection. L’ensemencement, sur la 
gélose, du suc du foie et de la rate de ce lapin ne donna aucune 
culture. 

L’examen bactérioscopique des sues organiques des cobayes 
morts d’infection expérimentale était beaucoup plus démons- 
tratif que celui qu’on avait obtenu de lV’exsudat des nodules 
dans linfection spontanée. L’agent  spécifique se présentait 
sous l’aspect d’une bactérie courte, & bouts ronds, isolée par 
paires ou par groupes de 5 a 6 articles qui se coloraient unifor 
mément par le bleu de métyléne alcalin, ou prenaicnt la cou- 
leur aux extrémités avec un espace clair au milieu. 

Dans ces mémes préparations, le microorganisme apparais- 
sait généralement doué d’un certain pléomorphisme ; & edté de 
formes petites et grosses ressemblant & des cocci, on remarquait 
des bacilles tiés nets de 4,4-1,6 » & 0.6-0.8 u : toutefois ces 
derniéres formes, par la présence trés fréquente d'une grosse 
vacuole centrale, pouvaient, au premier abord, étre prises pour 
des diplococci. Ordinairement la bactérie était libre entre les 
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cellules de l’exsudat et seulement par exception incluse dans 
le corps des leucocytes. 

Les mémes tubercules, qui apparaissaient surtout dans la 
forme lente provoquée par linoculation sous-cutanée d’une 
petite quantité de culture, offraient & l’examen én toto un 
matériel d’observation précieux, parce qu’on pouvait non seu- 
lement suivre, par une simple inspection des coupes du_ tissu 
infecté, la formation du nodule dans ses diverses phases, mais 
encore reconnaitre distinctement, entre les cellules d’infiltration, 
le microparasite spécifique et étudier ses rapports de situation. 

Les coupes du foie ou de la rate, colorées selon la méthode 
de Nicolle pour les bactéries qui ne tiennent pas le Gram, con- 
vient admirablement pour cette étude. Dans le foie, surtout, on 
pouvait encore mieux que dans la rate (ot la présence de 
corpuscules malpighiens empéchait de reconnaitre facilement 
les tubercules de premiére formation) relever les altérations 
anatomiques qui se produisaient aussit6t que le parasite s était 
logé dans le tissu. Entre les ilots des cellules glandulaires com- 
mengait a apparaitre un petit nid de cellules migratrices, 
4 ou5 au maximum, a un ou aplusieurs noyaux, plus ou moms 
rapprochées de la paroi d'un vaisseau sanguin. Au milieu de ces 
cellules émigrées. trésrapprochéeslunedel autre et quisemblaient 
placées au sein d'une petite quantité de substance homogéne, on 
ne parvenait ordinairement a découvrir aucun microorganisme. 

Peu & peu ces cellules blanches devenaient plus nombreuses, 
jusqu’a former un amas discrétement volumineux, limité a la 
périphérie par une couronne de cellules glandulaires renflées, 
irréguliéres, dépourvues de noyau, dont le contour était forte- 
ment teinté par la thionine phéniquée, car elles subissaient la 
plus typique métamorphose hyaline. 

Cependant, méme les cellules Vinfiltration, situées dans le 
centre du nodule, perdaient leur individualité et finissaient par 
étre frappées du méme proces de désagrégation qui a déja été 
décrit dans les tubercules spontanés. Juste & cette phase du 


développement correspondaient les préparations les plus dé-~ 


monstratives au point de vue bactériologique. 

Au centre des nodules, la ot la nécrobiose cellulaire était 
plus prononcée, on voyait ordinairement un amas de petits 
bacilles si étroitement pressés les uns contre les autres que la 
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forme bacillaire ne se distinguait nettement qu’a la périphérie; 
le centre de la zooglée semblait un petit bloc granuleux, coloré 
en violet foncé. Les bacilles périphériques 4 coloration uniforme, 
ordinairement courts et gros, ovoides, étaient quelquefois si 
petits qu’ils semblaient des cocci. Je n’ai jamais pu reconnaitre, 
parmi les cellules du tissu, hors des limites des nodules spéci- 
fiques, de microorganismes isolés; je ne prétends pourtant pas 
qu’il ne puisse en exister, étant donnée la difficulté de les recon- 
naitre & cause de leur trés pale coloration. 


* * 

Jai déja parlé de la considérable contribution de M. Preisz 
dans I’étude de ces affections, la classification qu’il en a faite 
sous trois types fondamentaux de pseudo-tuberculose est insuf- 
fisante. 

En effet, lui-méme reconnait que parmiles maladies pseudo- 
tuberculeuses déji connues avant 1894, celles qui, par exempie, 
ont été décrites par M. Courmont'! et MM. du Cazal et Vail- 
lard? restent en dehors de sa classification. M. Preisz a eu le 
grand mérite d’avoir identifié certains types entre lesquels on 
ne voyait que quelques affinités, et d’avoir ainsi simplifié 
beaucoup les problémes de la diagnose différentielle entre les 
diverses formes de pseudo-tuberculose microbienne. Des irois prin- 
cipales variétés qu’il distingue,la plus intéressante & cause de sa 
diffusion et du nombre considérable de travaux qu'elle a provo- 
qués, cest la Pseudotuberculosis rodentium, & laquelle se rap- 
portent, outre les observations fondamentales de MM. Malassez 
et Vignal’, les épizooties ultérieurement décrites par M. Nocard*, 
M. Pfeiffer, M. Zagari® et M. Parietti ®, ainsi que celles de 
MM. Charrin et Roger’, de M. Dor’, de MM. Grancher et 
Ledoux-Lebard °, et les autres plus récentes de M. Bonome et 
de M. Cipollina. 
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Fig. I. — Cobaye mort§6 jours aprés l’inoculation, sous la peau du dos, 
de 05 ec. c. dune culture en bouillon; gros nodule hémisphérique au tieu 
d@ inoculation. 


Fig. Il. — Cobaye infecté dans le péritoine avec une anse de gélose et 
mort le 3e jour de maladie: orchito-vaginalite bilatérale plus marquee a droite. 
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Le second type est la Pseudotuberculosis murium, de 

M. Kutscher, dont le domaine s’est fort agrandi depuis 1894. 

ai comprendrait, en effet, non seulement l’infection étudiée 
par M. Kutscher, laquelle est la premiére par ordre chronolo- 
gique, mais encore celles décrites par M. Galli-Valerio ', 
M. Reed? et M. Bongert*, qui ne différeraient de celle de 
M. Kustcher que par quelques particularités. 

A latroisiéme variété, Pseudotuberculosis ovis de MM. Preisz 
et Guinard, se rattache peut-étre l’infection observée par 
M. Turski sur les brebis ‘. L’auteurdonne trop peude détails pour 
qu'on puisse l’identifier stirement avec la maladie de Preisz et 
Guinard. En tout cas, ces deux derniéres variétés de pseudo- 
tuberculoses infecteuses des souris et des brebis, considérées 
chacune séparément, sontétiologiquement trop différentes de la 
forme que j’ai sommairement décrite, pour que je me sente le 
devoir d’établir entre elles et infection présente un examen 
comparatif *. C’est pourquoi il reste & savoir si linfection que 
jai étudiée peut se confondre avec la Pseudotuberculosis 
rodentium classique, ou avec les deux autres formes de 
M. Courmont et de MM. du Cazal et Vaillard, qui ne rentrent 
pas dans la classification de M. Preisz. 

Les différences entre l’infection que j’ai décrite et la Pseudo- 


4, Gauui-VaLerio, Moderno Zooiatro, 1896. Travail résumé par M. Cipollina. 

2. REED, Contribution to the Science of medicine Batimore, 1900 (voir le 
travail de M. Wrede, p. 551). 

3. Boncert, Zeitschrift f. Hygiene, Bd. XXXVII, 4901, p. 449. 

4. Turski, Zeitschrift f. Fleisch u. Milchhygiene, Bd VII, 1807, H. 9, résumé 
dans ie Centralbl. f. Bakt., Bd XXII, 1897, p. 645. 

5. Pour se convaincre de cette différence, il suffit de prendre une connaissance 
méme sommaire des travaux relatifs & cette étude. Je me contente de signaler 
ici quelques-unes seulement de ces différences. 

La Pseudotuberculosis murium de M. Kutscher est causéepar un petit bacille 
morphologiquement semblable & celui de Ja diphtérie : il oppose une certaine 
résistance a la décoloration avec le Gram et il est exclusivement pathogéne pour 
Je rat, en particulier pour le rat gris. Le microorganisme isolé par M. Bongert 
différerait de celui de M. Kutscher parce qu'il infecte plus facilement le rat par la 
voie digestive, cette particularité ne pouvant, selon moi, justifier une séparation 
des deux formes. La coco-bactérie étudiée par M. Galli-Valerio, sur la souris 
blanche, résiste trés bien au Gram et liquiéfie la gélatine; celle de M.Reed prend, 
elle aussi, le Gram. 

Le microparasite, enfin, que M. Preisz a retiré des nodules caséeux du rein 
de mouton résiste au Gram, il ne pousse ni sur la gélatine solide ni sur la 
pomme de terre, et donne sur le sérum de boeuf coagulé une colonie d’un jaune 
dor’, semblable a celle du baciile de la lymphangite uleéreuse de M. Nocard. Le 
pigeon supporte sans trouble linjection de ce bacille, tandis que le lapin y 
succombe. 
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tuberculosis rodentium des auteurs ci-dessus nommeés sont de 
deux ordres : culturaux et biologiques. Les particularités mor- 
phologiques ne permettent point .d’établir une distinction entre 
le microorganisme de la pseudo-tunerculose des rongeurs et 
celui que j’ai fait connaitre, car tous deux sont trds polymorphes 
et la méme description peut leur convenir. 

Parmi les propriétés culturales, je rappelle que la bactérie 
que jai isolée produit, :contrairement & l’autre, une lente 
coagulation du lait; qu’avee le temps, elle communique au 
bouillon glucosé, neutre ou légérement alcalin, une réaction 
acide prononcée; qu'elle ne dégage de gaz d’aucun milieu de 
culture, méme si elle végete) pendant longtemps; qu'elle ne 
donne pas lieu ala production de cristaux en aiguilles (Pfeiffer) 
ni sur gélatine ni dans le bouillon; et enfin qu’elle forme sur 
les sérums du beeuf et du cheval coagulés une couche dlanche 
latteuse qui ne devient pas jaunatre, méme dans les vieilles 
cultures. 

Les différences biologiques sont pourtant plus intéressantes, 
elles rapprochent le microbe, isolé par moi, des bactéries du 
groupe de la pseudo-morve, plus que du streptobacille de la 
pseudo-tuberculose. 

Elles se résument: 1° dans la trés faible virulence de la 
susdite bactérie pour le lapin: au lieu de donner, chezcet animal, 
des nodules disséminés dans tous les organes, ou encore une 
septicémie avec mort rapide, comme cela arrive & la suite de 
Vinoculation du streptobacille pseudo-tuberculeux, elle s’arréte a 
la porte d’entrée, souvent sans laisser aucune trace de sa 
pénétration; 2° dans le fait que le pigeon et la souris blanche, 
inoculés sous la peau avec une petite quantité de culture, meu- 
rent de granulie miliaire, contrairement 4 ce qu'on obtient par 
Vintroduction sous-cutanée du streptobacille de Dor, dont 
laction reste, dans ces deux animaux, limitée au lieu de V’ino- 
culation; 3° dans l’apparition de l’orchite avec vaginalite chez le 
cobaye, aprés linjection intrapéritonéale d’nne petite quantité 
de culture, orchito-vaginalite qui est tantdt unilatérale, tantot 
double, et qui, ordinairement,s’associe & une Iégére tuméfaction 
du testicule et & une immobilisation de celui-ci dans le scrotum, 

Par quelques-unes des propriétés dont je viens de parler et 
aussi par quelques caractéres culturaux de non moins d’impor- 
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tance, la bactérie s’éloigne des bacilles de la pseudo-tuberculose 
isolés par M. Courmont et par MM. du Cazal et Vaillard. 

En effet, le microbe de M. Cdurmont pousse bien dans le 
vide et donne sur la pomme de terre une couche couleur café. 

Celui de MM. du Cazal et Vaillard liquéfie la gélatine et 
fournit sur la pomme de terre une culture jaune brunatre 
s étendant a toute la surface, 

Notre bacille se rapproche de celui de la morve et du groupe 
de microparasites classés dans la catégorie des pseudo-morveux. 

Qu’il s’agisse d’une forme anomale de morve des petits 
rongeurs! Je ne le crois pas'; larésistance du chat a Vinfection 
exclut cette supposition, de méme que certains caractéres 
morphologiques et certaines propriétés des cultures qui éloi- 
gnent les deux microbes l'un de l’autre. 

Le pléomorphisme, la longue conservation de la vitalité et 
de la virulence dans les milieux artificiels, le trouble intense du 
bouillon avec formation du disque en écailles de cire a la 
surface du liquide, le manque de viscosité de la culture sur 
gélose et aspect spécial de la colonie sur la plaque distinguent 
la susdite bactérie du bacille morveux. La maniére dont la 
bactérie se présente dans le tissu est complétement différente 
de celle du bacille dela morve. 

Il me semble inutile @insister davantage sur cette compa- 
raison, et je crois plus opportun d’examiner par quels caractéres 
la bactérie isolée par moi se détache du groupe des bactéries 
pseudo-morveuses. Parmi celles-ci, seul le bacille de M. Babés 
est morphologiquement fort semblable & celui de la morve; il 
donne sur la pomme de terre des « colonies plates bien limitées, 
comme des gouttes de miel, ressemblant aux colonies du bacille 
n.orveux, desquelles elles different par la couleur plutét jaune 


1. Je rappelle ici, a titre de simple curiosité, que les produits toxiques de la 
bactérie, extraits de son corps par les procédés qu’on suit ordinairement pour 
la préparation de la malléine, ne déterminaient par injection sous-cutanée 
chez un cheval (2c. c. 5, d'une solution & 1/5) aucune réaction ni locale ni 
générale, pendant qu’ils provoquaient de la méme maniére une forte tuméfaction 
chaude et douloureuse au niveau de l'injection et une élévation thermique de 
1°,4,.chez un cheval morveux, depuis plusieurs jours sans fiévre. C’est-a-dire que 
ces produits déterminaient une réaction fort semblable & celle de la malléine, 
toutefois moins intense et moins durable : en effet, la tuméfaction locale qui, au 
bout de 42 heures aprés inoculation, était aussi grosse que la moitié d’une 
orange, disparaissait déja & la fin du second jour et la fiévre cessait au bout de 
418 heures. 
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que brune » (p. 630, Z. ¢.). Toutefois, le bacille de M. Babés 
est presque inoffensif pour le cobaye chez lequel il détermine, 
par Vinoculation sous-cutanée, un petit ulcére local n’ayant 
aucune importance et guérissant vite, tandis qu’il tue le lapin 
en peu de temps, soit avec de petits abeés dans les organes, 
soit par une rapide septicémie, si le virus a été exalté par pas- 
Sages 72 vivo. 

Les autres bacilles pseudo-morveux, de M. Nocard et de 
M. Kutscher, donnent sur la pomme de terre une colonie « séche, 
pulvérulente. d’un blane sale « (Nocard), ou une couche séche et 
blanche » (Kutcher) qui ne change pas de teinte. 

En outre, agent spécifique de la dymphangite ulcéreuse de 
M. Nocard pousse dans le bouillon sous la forme dune multi- 
tude de petits grumeaux blanchatres, qui se précipitent au fond 
sans troubler la limpidité du liquide; ce méme microbe ne pro- 
voque pas la coagulation du lait, il ne végéte pas sur la géla- 
tine solide et il donne, sur le sérum du beeuf, une colonie jaune 
plus ou moins intense, semblable a celle du staphylocoque 
doré. 

De plus, il « prend admirablement le Gram ». D’autre part, 
le bacille pseudo-morveux de M. Kutscher se colore, lui aussi, 
avec la méthodedeGram et donne, dans la gélatine par piqure, 
une culture qui, par la liquéfaction graduelle et progressive du 
milieu, avec production simultanée d’une bulle de gaz ala super- 
ficie, ressernble beaucoup a la culture si caractéristique du 
vibrion cholérique. Comme on le voit, ce parallélisme biologi- 
que dont j’ai parlé plus haut, entre le bacille isolé par moi et 
les bacilles pseudo-morveux, se résume en l’action analogue 
que ces bactéries exercent sur quelques petits rongeurs. Il ne 
persiste plus dés que lon compare entre eux les caractéres 
culturaux de chacun de ces microbes et la fagon dont ils se 
colorent. 

Selon moi, une ligne de démarcation aussi nette existe entre 
le microorganisme que j’ai décrit et le bacille de la» pseudo- 
tuberculose du chat que M. Galavielle' a isolé, quoique cet 
auteur n’ait pas fourni de détails suffisants sur la situation de 
son microbe dans les tissus, non plus que sur les caractéres 
des cultures etles propriétés microchimiques du parasite. 

1. Compt. rend. dela Soc. de biologie, 1898, p. 492 et 1005. 
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En nous en rapportant aux rares notions que nous trouvons 
dans la communication de M. Galavielle, les deux microbes 
provoqueraient, chez le cobaye ef la souris blanche, une forma- 
tion de nodules tuberculiformes multiples dans les viscéres et 
chez le premier, en particulier, l’orchite avec vaginalite puru- 
lente aigué, aprés inoculation dans le péritoine. 

Je dois rappeler que M. Galavielle insiste sur les différences 
qui existent entre l’orchito-vaginalite provoguée par Vinocula- 
tion endopéritonéale de cultures de morve, et celle déterminée 
de la méme maniére par le virus qu‘il étudie. Dans l’orchito- 
vaginalite morveuse, il observe avec justesse que la vaginalite 
prévaut sur l’orchite. En effet, le testicule ne participerait a 
Vinflammation que rarement et d’une maniére modérée. Dans 
Yinfection dont il s‘occupe, la vaginalite est légére, tandis que 
la didymo-épididymite est intense, avec tuméfaction et ramolis- 
sement du testicule, dont les canaux séminiféres sont remplis 
de pus. La bactérie que j’ai isolée agissait autrement que le 
bacille de M. Galavielle : en effet, j'ai constamment observé sur 
mes cobayes que la vaginalite prévalait de beaucoup sur Vor- 
chite. Toutefois, laissant de cété ces différences qui sont surtout 
quantitatives, je rappellerai que le bacille deM. Galavielle était 
fortement pathogéne pour le lapin et le chat, chez lesquels il 
provoquait une maladie d’une durée plus ou moins longue et 
caractérisée par l’apparition de pseudo-tubercules dans tous les 
organes. Je crois que ces différentes aptitudes pathogéniques 
suffisent pour empécher d identifier ces deux microorganismes. 
Trois lapins et une dizaine de chats ont été inoculés. sous la 
peau ou dans le péritoine, avec une quantité vraiment énorme 
d’exsudat ou de culture et, chez eux, je ne vis absolument rien 
de tout ce qué M. Galavielle a remarqué. 

Beaucoup de ces animaux sont restés en observation pen- 
dant plusieurs mois, sans donner aucun signe de maladie. 
Quelques-uns d’entre eux ont été sacrifiés en pleine santé, 
lexamen bactériologique des organes n’a montré aucune lésion. 

Le laconisme de la relation bactériologique que nous don- 
nent MM. Hallopeau et Bureau ‘ ne me permet pas d’établir une 
comparaison entre l'infection que j'ai étudiée et celle quia été 


1. Annales de dermatologie et de syphiligraphie, t. VII, 1896, p. 547 
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relatée par ces auteurs, qui ont également réussi & provoquer 
Yorchito-vaginalite chez le cobaye par linoculation endopéri- 
tonéale des matidres recueillies & la superficie d’ulcéres cutanés 
dans un cas de mycosis fungoide. 

MM. Hallopeau et Bureau excluent le diagnostic de morve 
parce quils ne virent, parm? de nombreuses variétés micro- 
biennes, existant dans l’exsudat de la vaginale, aucun micro- 
organisme ressemblant morphologiquement au bacille morveux. 
Ils ne disent pas quelle espéce microbienne a causé l’orchite. 

Chez le cobaye, le sac vaginal est la continuation du péri- 
toine; avec une pareille conformation anatomique, il semblerait 
quune vaginalite plus ou moins grave doive toujours accom- 
pagner la péritonite infectieuse. Mais la réalité ne confirme pas 
les prévisions. Cette association, en effet, a été, jusqu’’ présent, 
constatée dans un nombre trés limité de cas, et précisément dans 
ceux ou la péritonite est causée par l'un oul’autre des microor- 
ganismes que je viens de nommer. Mais cela suffit pour qu’on 
ne considére plus la vaginalite aigué, succédant a la péritonite 
septique, comme spécifique d’une infection déterminée. 

Aprés cette succincte exposition critique, il me semble que 
ce n’est pas le cas de parler d’une identification de la maladie 
infectieuse que j’ai étudiée, avec la pseudo-tuberculose bacillaire 
classique des rongeurs, ou avec les divers types de pseudo-morve. 
Cette infection se place, & mon avis, entre ces deux maladies, 
et peut parfaitement servir 4 leur rapprochement, puisqu elle 
posséde quelques-unes des propriétés fondamentales de chacune 
Welles. : 

Les différences d’ordre biologique. existant entre les bacilles 
pseudo-morveux, décrites jusqu’icine nous permettent pas de les 
classer en groupe homogéne, et le nom de « pseudo-morves » 
réunit des formes cliniquement semblables, mais étiologique- 
ment bien disparates, comme on le voit dans la Revue synthe- 
tique de M. Kitt. 

C’est pourquoi, si l’on veut faire entrer dans un groupe 
l’agent spécifique de l’infection que j’ai traitée, il faut, malgré 
les caractéres différentiels déja cités, le rapprocher de préférence 
de la pseudotuberculosis rodentium, a cété de laquelle il peut 
figurer comme produisant une forme de pseudo-tuberculose 
atypique. 7 


472 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


Pour le distinguer des autres bacilles pseudo-tuberculeux et 
des pseudo-morveux de M. Babés, de M. Nocard et de M. Kut- 
scher, je proposerai de lui donner le nom de bacterrum 
pseudotuberculare orchitophlogogenes. 

Ses caractéres biologiques montrent une fois de plus com- 
bien il faut apporter d’attention pour établir lorigine morveuse, 
indiscutable, de produits pathologiques. 

L’existence de colonies jaunes cérumineuses sur la pomme 
de terre, et la production de l’orchito-vaginalite chez le cobaye 
ne suffisent pas pour se prononcer; il faut y joindre une étude 
minutieuse des autres caractéres bactériologiques. 


Appendice. 


Quelque temps avant que j’entreprisse cette recherche sur 1imfection 
pseudo-tuberculeuse des cobayes, un gros chat indigéne avait été apporté a 
Institut. A l’autopsie on trouva le foie, la rate, les glandes du mésentére 
remplis de nodules tuberculiformes gris, compacts, de différentes grandeurs, 
depuis une téte d’épingle jusqu’é un pois. Les plus gros de cés nodules com- 
mengaient 4 peine 4 se caséifier dans le centre, tandis que les plus petits 
avaient presque l’aspect de jeunes foyers de tumeurs; pourtant, un examen 
histologique du tissu frais suffit 4 faire disparaitre toute incertitude en prou- 
vant qu il s’agissait d’un procés d’inflammation néoplastique. 

Engagé daas d’autres travaux, je n’eus pas alors le temps d’étudier cette 
maladie comme elle l’aurait peut-étre mérité; c’est pourquoi je ne puis com- 
muniquer ici que le seul résultat de examen bactérioscopique des petits 
morceaux des divers organes de cet animal, conservés dans l’alcool; et je crois 
devoir le faire en prenant justement motif de la maladie pseudotuberculeuse 
décrite plus haut sur les cobayes, vu que cette observation isolée s’en éloigne 
notablement. 

Les caractéres histologiques des nodules situés, par exemple, dans le foie 
de ce chat, étaient un peu différents de ceux que j’avais déja observés chez 
les cobayes. Dans les coupes minces obtenues des morceaux inclus en paraf- 
fine et colorés avec le bleu Léffler, les nodules, quoique dépourvus d’une 
enveloppe capsulaire, se séparaient nettement du tissu du foie; les ilots 
hépatiques se trouvaient en contact direct avec la zone périphérique de chaque 
nodule et apparaissaient séparés, ca et 1a, par l’infiltration de minces et courts 
cordons de cellules migratrices provenant de la couche corticale du pseudo- 
tubercule. Les cellules glandulaires, échelonnées tout autour, étaient défor- 
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mées, en partie par l’effet de la pression que le nodule opérait sur elles, en 

: partie par le dépot exagéré des pigments biliaires dans leur protoplasme et 
par la présence dilots assez étendus, de raréfaction en forme de vacuoles, 
indices d’une dégénération graisseuse avancée, 

Laissant un instant de cdté les trés jeunes nodules, on pouvait clairement 
distinguer au microscope, dans les autres nodules plus vieux et plus volumi- 
neux, trois zones ; Pune extérieure, une médiane et une intérieure. La zone 
extérieure était formée par un halo plus ou moins étendu de cellules d’infil- 
tration, pour la plupart lymphocytes et leucocytes de moyenne grandeur, & 
noyau polymorphe, parmi lesquels on voyait des restes trés.clairsemés de a 
cellules hépatiques, ainsi que quelques faisceaux de tissu conjonctif fibreux trés ' 
minces et pourvus de noyaux fusiformes. Ces faisceaux étaient peut-étre des ; 
résidus du vieux stroma du foie détruit. Le plus souvent, les espaces intercel- 
lulaires, dans la partie interne de cette zone, étaient occupés par une 
substance homogéne ou & fines granulations colorées d’une teinte pale par 
le bleu de méthyléne, cd et la aussi condensés en petits blocs : ces derniers 
avaient quelquefois une nuance rosée. 

La zone du milieu était exclusivement constituée par de gros amas de 
microorganismes, parsemés dans le tissu d'une maniére tout a fait caracté- 
ristique; ils formaient, en effet, une espéce de couronne ou d’anneau bleu 
intense, dont l’épaisseur était presque uniforme et le diamétre variable, selon 
je volume du nodule pseudo-tuberculeux, de sorte que quelquefois l’anneau 
tout entier restait compris dans le champ microscopique dun objectif no3 
Koriska, tandis que d’autres fois une partie seulement de cet anneau était 
visible. 

- Quoi qu’il en soit, les rapports des amas bactériens avec le tissu évoquaient 
& peu prés les images qu’offrent ordinairement les crosses de l Actinomyces 
bovis, ou les filaments du Streptotrix Madure, dans les nodules spécifiques 
correspondants. 

On obtient encore des préparations dans lesquelles le relief des micro- 
organismes sur le tissu est bien apparent, au moyen de la méthode employée 
par M. Kanthack, dans l'étude histo-bactérioscopique de l’actinomycosis et du 
micetoma : toutefois, les préparations au bleu de méthyléne alcalin, mor- 
dancées avec le tanin, sont plus démonstratives et plus élégantes. 

Enfin, la zone centrale de chaque nodule était formée par des produits 
de dégénération et de désagrégation cellulaires, parmi lesquels on voyait, 
disséminées, quelques cellules rondes, mononuclées, ainsi que de petits amas 
trés rares et granuleux, qu’a fort grossissement on pouvait reconnaitre pour 
autant de groupes de bactéries. Les produits cellulaires de dégénération pré- 
valaient toutefois sur le reste et se présentaient dans les préparations colorées 
avec le bleu de méthyléne et examinés a fort grossissement, sous la forme 
de petits blocs irréguliers, d’une substance homogéne, teinte en vert bleuatre. 

Ces petits blocs, dans certains: points de la zone centrale du nodule, sem- 
blaient reproduire le modéle des vieilles cellules d’infiltration en proie a la 
nécrobiose hyaline, pendant que dans d’autres points elles se fondaient 
entre elles pour donner des amas un peu plus gros, homogénes et faiblement 
réfringents, Cet ilot central du nodule ne présentait guére de trace de fibrine 
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dans les doupes traitées avec la méthode de Weigert. Au contraire, on 
remarquait ¢a et 1a de petites pertes de substances, en forme de vacuoles ou 
de fentes arborisées, peut-étre imputables 4 la rétraction produite par les 
réactifs dt! encore a la dissolution de gduttes graisseuses pendant la déshy- 
dration dés tissus dans l’alcool. 

Donec, pour résumer, chaque pseudo-tubercule était formé par trois 
couches concentriques: une périphérique, formée de préférence des lympho- 
cytes; tine intermédiaire, constituée par des amas de bactéries, et une 
centrale, composée en grande partie de produits de désagrégation cellulaire. 

€omme M. Preisz l’a démontré, le nodule spécifique de la pseudo-tuber- 
culose spontanée des rongeurs a une constitution différente de celle que je 
viens de décrire; il est spécialement formé d’une accumulation de lymphocytes 
et de leucocytes polynucléaires, rassemblés dans le centre du nodule et souvent 
entourés d’une zone pale, résultant de la dégénération des cellules propres 
au tissu sur lequel le nodule s’est implanté. 

Les zooglées occupent le centre du pseudo-tubercule parmi les cellules 
dinfiltration, et puisque les microorganismes sont difficilement colorables 
dans: les coupes, chaque zooglée se présente le plus souvent comme 
un petit lot granuleux a teinte trés pale. Seuls, les produits pseudo- 
tuberculeux trés jeunes existant dans le foie de notre chat avaient histolo- 
giquement des ressemblances avec les pseudo-tubercules des cobayes tels 
quils sont décrits par M. Preisz, c’est-a-dire qu’ils étaient constitués par un 

‘amas central de bactéries entouré d’une couche de cellules migratrices. Il 
arrivait souvent dé découvrir quelques petites zooglées isolées, soit en contact 
direct avec les cellules glandulaires du foie, soit dans le corps méme de ces 
cellules. Les cellules géantes de Langhans, qui existent dans les vrais tuber- 
ecules, manquaient également dans ce cas, comme dans les nodules de la 
pseudotuberculosis rodentium. Vers le contour des zooglées, dans les coupes 
colorées pendant 10-15 minutes avec le bleu de méthyléne alcalin de Léffler, 
le microorganisme avait l’aspect d’un bacille court et fin, de la méme 
grosseur que le bacille d’Eberth, avec les bouts ronds et le corps fortement 
coloré en bleu, d'une maniére uniforme, c’est-d-dire sans aucune trace de 
vacuoles ou d’espaces vides, A la périphérie des zooglées, on remarquait que 
ce bacille a trés souvent une tendance a se disposer en courtes chainettes 
de 3-5 articles; les plus petits des amas microbiens dans lesqnels ces chai- 
nettes, vues au microscope, semblaient conserver une certaine individualité 
offraient l’aspect de pelotes plus ou moins compactes de filaments trés fins. 
La bactérie ne résistait pas 4 l’action des acides minéraux, comme le vrai 
bacille de la tuberculose. Aprés le traitement avec le violet de gentiane 
d’Ehrlich et le liquide de Lugol, le bacille résistait admirablement & la déco- 
loration par l’alcool absolu; on pouvait pousser le lavage des coupes, au 
moyen de l’alcool, jusqu’é enlever aux noyaux des cellules toute trace de 
substance colorante, sans que les bacilles perdissent de leur vive couleur 
violette. 

Jappelle attention sur ce fait, car il constitue un critérium différentiel 
décisif entre cette forme de pseudo-tuberculose bacillaire du chat et la 
rvaiété des tuberculoses zoogléiques des cobayes dont j’ai parlé plus haut. 
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Cette méme propriété du microorganisme, de résister longuement a la 
décoloration, a aussi une autre signification : elle démontre comment les cas 
trés rares de pseudo-tuberculose microbienne du chat, connus jusqu’a nos 
jours, ne peuvent étiologiquement remonter a un agent unique, et autorise a 
étendre a l’espéce féline ce que nous avons dit sur la multiplicité des causes 
des infections pseudo-tuberculeuses du lapin, du cobaye et de la souris. 

En effet, il est facile de constater que parmi les deux autres observations 
de pseudo-tuberculose bacillaire du chat que je connais, celle de M. Galavielle 
et celle de M. t'Hoens, cette derniére s’éloigne de la mienne. 

Jai eu loccasion de rappeler précédemment comment M. Galavielle a, 
dés 1898, communiqué sous une forme trés succincte, a la Société de biologie 
de Paris, le résultat de examen bactériologique fait sur un cas qui a peut- 
étre quelques points de contact avee le mien. Mais les éléments de compa- 
raison font défaut, & cause du peu de détails contenus dans le travail de 
M. Galavielle. Le chat qui a été le point de départ des recherches de cet 
auteur était suspect de rage, les tissus n’ont pas été ensemencés ni examinés 
au point de vue histologique et bactériologique. Les animaux qui ont été 
trouvs pseudo-tuberculeux avaient été inoculés avec |’émulsion du cerveau 
du chat. Lorsqu’on sait avec quelle facilité la tuberculose zoogléique se répand 
parmi les petits animaux de laboratoire, 4 certaines époques et dans cer- 


taines localités, on ne s’étonnera pas que je me demande si, par hasard, les © 


premiers animaux inoculés par M. Galavielle (un cobaye et un lapin) n’au- 
raient pas été affectés de la pseudo-tuberculose spontanée, déja avant 
Vinoculation. Le doute semblera d’autant plus justifié quand on saura que 
le chat de M.. Galavielle présentait seulement un état inflammatoire du 
foie, de la rate et de l’intestin, sans qu’il soit fait mention de nodules tuber- 
culiformes dans les viscéres. C’est pourquoi je suis d’ayis que |’ « origine 
féline » de l’infection étudiée par M. Galavielle aurait eu besoin d’étre plus 
rigoureusement démontrée, 

Il y a trois ans, M. t’'Hoens publiait dans le Wonatshefte fur praktische 
Thierheilkunde, Bd. XIII, page 423, le second cas de pseudo-tuberculose 
bacillaire spontanée d’un chat, dont la mére était morte de laméme maladie, 
Vannée précédente. M. t’Hoens décrit un foie trés gros, jaune foncé, d'une 
consistance molle et parsemé de nodules miliaires gris, secs et fermes, sans 
caséification ou ramollissement purulent du centre. Les autres organes abdo- 
minaux et thoraciques ne présentaient pas d’altérations remarquables. Dans 
Yestomac et dans Vintestin, il y avait des traces d’un catarrhe diffus. 
A examen microscopique des pseudo-tubercules frais et dissociés, l’auteur 
reconnut la présence d’une bactérie polymorphe représentée par des cellules 
cocciformes et des éléments en forme strepto-bacillaire. M. t’Hoens réussit & 
isoler cette bactérie non seulement des nodules, mais encore du sang du chat 
infecté, et il put ainsi donner la démonstration, exacte etconvaincante, qu’elle 
était le véritable agent spécifique de la maladie. 

Les limites restreintes dans lesquelles il convient que reste cet Appendice 
ne me permettent pas d’exposer, dans toutes leurs particularités, les résultats 
obtenus par M. t’Hoens dans |’étude de sa bactérie. Les seules indications sur 
lesquelles il m’est permis de m’arréter se rapportent a la structure histolo- 
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gique des pseudo-tuberculesspontanés, telle quellea été décrite par M.t’Hoens, 
et les réactions de son microbe en présence des couleurs. 

Quant au premier point, M. t’Hoens observe que la structure des pseudo- 
tubercules du chat examiné par lui correspondait a celle des nodules de la 
Pseudotuberculosis rodentium, telle qu’elle est rapportée par M. Preisz, et 
nous avons déja vu que cette structure est différente de celle des nodules que 
nous avons décrite. 

Pour le-second point, je rappelle que pendant que la bactérie de M. t’Hoens 
ne se colorait pas avec le Gram, le petit bacille existant dans les organes de 
mon chat opposait une forte résistance & la décoloration avec l’alcool, aprés 
le traitement par le violet de gentiane d’Erlich et le liquide de Lugol, de sorte 
qu’on pouvait obtenir, comme je l’ai dit, la décoloration presque compléte 
du tissu, sans que la teinte des zooglées en fiitaltérée. On pouvait aussi obtenir 
des préparations bactérioscopiques assez démonstratives en colorant les 
coupes, méme avec la méthode de Weigert, pour la fibrine et aussi avec 
celle de Kanthack, qui obtient Ja différentiation au moyen de Vhuile d’aniline. 
C’est pourquoi je pense que ma pseudo-tuberculose féline est semblable, mais 
non identique, a celle de M. t’Hoens : tandis que celle de cet auteur se rappro- 
cherait du type classique de la Psewdotuberculosis rodentium selon la 
description de M. Preisz, l’infection étudiée par moi serait plutot voisine de 
la Pseudotuberculosis murium de M. Kutscher, de M. Galli-Valerio, de 
M. Reed et de M. Bongert, dont le microorganisme se colore avec le Gram. 

Il n’est done rien de plus n&turel d’admettre que cette maladie ait été 
transmise par la souris au chat, par voie stomacale, attendu que les alté- 


‘rations les plus graves intéressaient quelques glandes annexées au tube 
digestif. 


Explications de la planche XIV. 


—_—_—— —___ 


Fig. 1. — Culture de 6 jours sur pomme de terre. 
Fig. 2. — Culture de 48 heures sur gélose inclinée. 
Fig. 3. — Culture sur gélatine, par piqire, aprés 40 jours. 


Fig. 4. — Culture dans la gélose, par piqtire, aprés 6 jours d’étuye. 

Fig. 5. — Colonies sur plaque de gélose, aprds 32 heures d’étuve (oc. 23 
ob. 3, KoristKa). 

Fig. 6. — Tuberculose zoogléique du chat (voir Vappendice). Coupe de 
foie, colorée avec le bleu Léffler, Le nodule spécifique occupe la partie 
centrale de la préparation, avec ses trois couches : celle de l’intérieur corres- 
pondant a la zone dégénérative, celle du milieu a la zone parasitaire, et celle 
de l’extérieur d la zone d’infiltration. 


Etudes surle bacille typhique et le bacille dela peste 


Par Le Dt BESREDKA 


(Travail du laboratoire de M, Metchnikoff.) 


A. Endotoxine typhique et son anti-endotoxine. Vaccination. 


Le bacille typhique que nous avons employé fut isolé du 
sang dun malade il y a plus de 2 ans; il n’a jamais passé 
par animal; sa virulence est restée pour le cobaye toujours la 
méme : 1/7 de culture de 24 heures sur gélose représente la 
dose mortelle pour un cobaye de 400 grammes, en injection 
intrapéritonéale. 


Ce bacille est toxique : le raclage des cultures de 24 heures - 


sur gélose, chauffé pendant 4 heure a 60°, puis desséché dans le 
vide, tue, en injection intrapéritonéale, un cobaye de 350-400 
grammes & la dose de 10 a 15 milligrammes de bacilles sees. 
La mort est due & la mise en Liberté zm vivo de lendotoxine 
contenue & l’intérieur des corps des bacilles. 
_ Pour mettre en liberté l’endotoxine typhique zn vitro, il 
faut préparer un mélange de bacilles secs, d’eau physiologique 
et de sérum normal de cheval, dans des proportions déterminées 
(par exemple, 15 centigrammes de bacilles, 2 c. c,. d'eau, 
8 c. c. de sérum) de facon & provoquer une agglutination rapide. 
_ Le mélange abandonné & la température du laboratoire est 
centrifugé au bout de 1 %-2 heures de contact. Il se forme 
deux couches dont la supérieure est composée du mélange d’eau 
et de sérum et l’inférieure — des corps de bacilles typhiques. 
La toxicité des deux couches mélangées est celle des bacilles 
secs primitivement ajoutés; mais la toxicité de chaque couche 
rise isolément se trouve complétement intervertie : les corps 
des bacilles ne sont, aprés le contact, que peu ou pas toxiques du 
tout; les cobayes en supportent impunément 0,10 centigrammes. 
et plus, et, d’autre part, la partie liquide du mélange est 
devenue toxique; elle tue, dans le péritoine, un cobaye de 
300 grammes & la dose de 1,5 c. c. environ. Le pouvoir toxique 
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du liquide subit parfois des variations sans que l’on sache 
exactement pourquoi, mais ce qui est certain e’est quil y a 
toujours agglutination préalable’ quand l’endotoxine de l’inté- 
rieur des microbes diffuse dans le liquide ambiant. 

A lataveur de cette diffusion, on obtient deux corps nouveaux: 
d’une part, des bacilles typhiques privés de toxine des bacilles 
atoxiques et, d’autre part, Lendotoxine typhique liquide. 

Les bacilles typhiques atoxiques présentent surtout ceci 
d’intéressant que, tout en étant inoffensifs, ils peuvent servir 
de vaccin contre l’infection typhique. Injectés (& la dose de 
0,025 mg., par exemple) sous la peau de cobaye, ils conférent 
Vimmunité, déja au bout de 48 heures, contre l’infection intra- 
péritonéale qui enléve le témoin en moins de 24 heures. 
L’immunité conférée par ce vaccin dure des mois. 

Quant & l’endotoxine, elle se présente sous forme de liquide 
légérement opalescent, toxique pour le cobaye, le lapin, le 
cheval; elle se précipite par l’alcool, ne se détruit qu’aprés un 
chauffage trés prolongé (15 heures) & 57° et se laisse neutraliser 
par un sérum. anti-endotoxique. 

On obtient le sérum anti-endotoxique en injectant des 
bacilles typhiques — morts et vivants — dans les veines de 
cheval. 

Mélangée avec les bacilles desséchés, l’anti-endotoxine neutra- 
lise & la maniére des sérums antitoxiques connus, des doses 
plusieurs fois mortelles d’endotoxine : avec 0,05-0,10-0,15 centi- 
grammes de ce sérum sec, on neutralise rapidement 5-10-15 
doses mortelles de b. typhiques chautiés. 

Lorsqu on injecte séparément, d’abord, du sérum anti-endo- 
toxique sous la peau, puis 24 heures aprés. dans le péritoine, 
des bacilles chauffés, il faut un peu plus de sérum; ainsi pour 
préserver le cobaye dans ces conditions contre deux doses mor- 
telles, il ne faut pas moins de 0,05 centigrammes de sérum 
sec. La survie du cobaye est due, comme le montre l’examen de 
lexsudat péritonéal, a l'intervention trés rapide des phagocytes. 

Que les leucocytes interviennent activement dans la destruc- 
tion de l’endotoxine, cela ressort de lexpérience qui consiste & 
injecter 3 c. c. d’eau physiologique dans le péritoine de cobaye, 
puis 24 heures apres, une dose simplement, mais stirement 
mortelle de bacilles chauffés. 


OE yee eee ee Le 
iy ‘ a CeN - mL oy , ps ee ‘ltd : a, ¥¥ 


\ 


BACILLE TYPHIQUE ET BACILLE DE LA PESTE 479 


Le cobaye survit invariablement dans ce cas, et cela, comme 
le montrent les frottis faits surtout avec l’épiploon, grace aux 
mono et polynucléaires qui font un déblayage extrémement 
rapide (en 4 heure) des bacilles introduits dans le péritoine. 


B. Endotoxine pesteuse. Vaccination. 


Les bacilles pesteux'! recueillis dans des boites de Roux, 
chauffés & 60° pendant 1 heure, puis desséchés, tuent la souris, 
en injection sous-cutanée, & la dose de cing décimilli- 
grammes. 

Pour obtenir l’endotoxine pesteuse a I’état liquide zn vitro, 
on mélange, dans des proportions déterminées, bacilles secs, 
eau physiologique et sérum de cheval, comme dans le cas des 
b. typhiques, avec cette différence que, au lieu de 2 heures, on 
prolonge le contact, & la glaciére, pendant toute une nuit et on 
ne centrifuge que le lendemain. 

Aprés la centrifugation on a, d’une part, un liquide clair qui 
est l’endotoxine pesteuse et, d’autre part, un dépdt de consis- 
tance pateuse. constitué par des baczlles pesteux atoxiques. 

L’endotoxine liquide est trés meurtriére pour la souris. En 
partant, par exemple de 0,02 centigrammes de bacilles auxquels 
on aurait ajouté 1 c. c. d’eau physiologique, puis 4 c. c. de 
sérum de cheval. on obtient un liquide représentant, en 
moyenne, 20 doses mortelles d’endotoxine. Ici aussi la richesse 
du liquide en endotoxine peut varier d’un cas & l'autre, ce qui 
tient évidemment aux petites variations dans la teneur en sels. 

L’endotoxine pesteuse se conserve pendant des mois a la 
glaciére. Elle est thermostabile : le chauffage & 55° pendant 
1 heure la laisse intacte; elle ne s’atténue que faiblement & 
65° (4 heure), et ne se détruit pas aprés un chauffage a 579 
pendant 15 et méme 24 heures. 

Son caractére essentiel est d’étre neutralisée par le sérum 
antipesteux. 

Quant aux corps des bacilles qui restent au fond du tube 
apres la centrifugation, ils se trouvent dépouillés d'une grande 
partie de leur toxicité : alors que les bacilles normaux tuent la 
souris 2 la dose de cing décimilligrammes, on peut injecter de 


4. Ces bacilles nous ont été fort obligeamment fournis par notre ami, le 
D: Dujardin-Beaumetz qui a bien voulu également se charger de V’inoculation de 
nos souris. 
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ces bacilles atoxiques jusqu’é un centigramme sans déterminer 
la mort. 


Cette perte de toxicité ne semble pas empécher les haniltes 


pesteux de conserver les propriétés vaccinantes vis-a-vis de 
Vinfection pesteuse. 


L’unique expérience faite dans cet ordre Vidées, a donné les 
résultats suivants : 


A 9 souris, vaccinées & différentes périodes avec des bacilles atoxiques 
(0,002 mg), on inocula du virus pesteux auquel deux souris témoins ont 
succombé en 36 heures. 

Sur ces 9 souris : 

a) 3 ont été yaccinées 48 heures avant l’inoculation : une est morte aprés 
6 jours; les 2 autres ont survécu. 

b) 3 ont été vaccinées 6 jours avant l’inoculation : une est morte le 8e jour, 
une autre le 44¢ jour, la 3e le 16¢ jour, 


c) 3 ont été vaccinées 6 semaines avant l’inoculation : toutes les 3 ont 
survécu. 
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Le gérant : G. Masson. 
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